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L’amnesia globale transitoria (AGT) è una patologia caratterizzata dall’improvvisa 
comparsa di un’amnesia anterograda selettiva, cui talvolta si associa un’amnesia 
retrograda, che tende a risolversi spontaneamente. Durante l’attacco, il paziente rimane 
vigile e comunicativo, e la consapevolezza della propria identità è conservata. Sono assenti 
segni neurologici focali e caratteristiche cliniche tipiche di una crisi epilettica. Dopo un 
certo tempo (da 1-8 fino a 24 ore) si assiste a un graduale ripristino della capacità di 
registrare nuove informazioni e il soggetto ritorna alla normalità, eccetto che per la 
persistenza di un gap amnesico riguardante l’evento.  
È un disordine che colpisce prevalentemente persone di età compresa tra i 50 e gli 80 anni; 
è raro il riscontro prima dei 40 e dopo gli 80 anni. L’età media di insorgenza è 61-62 anni. 
L’incidenza dell’AGT nella popolazione generale varia tra i 5 e i 10 casi su 100.000 
abitanti/anno, a seconda degli studi considerati. 
L’eziologia esatta dell’AGT non è nota, ciò nonostante vi è accordo unanime che il 
disturbo sia dovuto ad un’alterazione patologica che coinvolge la regione mediobasale del 
lobo temporale, la regione paraippocampale e l’ippocampo. Vari fattori sono stati presi in 
esame per spiegare la patogenesi del disturbo: embolia paradossa, tromboembolismo 
arterioso, ipertensione venosa, fenomeni epilettici, Cortical Spreading Depression (CSD) 
ed emicrania e disturbi psichiatrici. Ad oggi, l’eziologia e la patogenesi rimangono 
sconosciute. 
Nel 1990 Hodges e Warlow formularono 7 criteri clinici per la diagnosi di AGT, ad oggi in 
uso: 1) Gli attacchi devono essere testimoniati e le relative informazioni raccolte da un 
osservatore attento che vi abbia assistito; 2) Deve essere presente una chiara amnesia 
anterograda; 3) Vi deve essere assenza sia di obnubilamento della coscienza che di perdita 
dell’identità personale; il deterioramento cognitivo deve essere limitato all’amnesia (no 
afasia, no aprassia); 4) Vi deve essere assenza di sintomi neurologici di accompagnamento, 
sia durante che dopo l’attacco; 5) Vi deve essere assenza di segni di natura epilettica; 6) 
Gli attacchi si devono risolvere entro le 24 ore; 7) Pazienti con trauma cranico o crisi 
epilettiche recenti devono essere esclusi. 
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L’AGT è generalmente considerata una condizione benigna. È stato riscontrato un tasso di 
ricorrenza degli episodi negli anni successivi che varia dall’8 al 18% a seconda degli studi 
considerati. Le informazioni al momento disponibili suggeriscono che i pazienti che hanno 
avuto un’AGT abbiano un rischio di ictus ischemico, di infarto del miocardio e di 
arteriopatia periferica sovrapponibile a quello della popolazione generale, e che il rischio 
sia significativamente più basso rispetto ai pazienti con TIA o con sindrome lacunare. 
SCOPO DELLO STUDIO: verificare la frequenza di successivi episodi di AGT nella 
coorte di pazienti esaminati, individuare eventuali fattori predisponenti la ricorrenza 
dell’AGT e valutare l’AGT come possibile fattore predittivo di una patologia neurologica. 
MATERIALI E METODI: studio di coorte condotto presso il Dipartimento di Emergenza-
Accettazione (DEA) dell’Azienda Ospedaliero-Universitaria Pisana (AOUP) su pazienti 
con diagnosi di AGT, dimessi ricoverati o posti in osservazione breve intensiva (OBI) nel 
periodo compreso tra il 1 Gennaio 2010 e il 31 Dicembre 2014, sottoposti a successiva 
valutazione in follow-up con somministrazione di questionario anamnestico telefonico. 
Sono stati arruolati un totale di 119 pazienti, di cui 54 sono usciti dallo studio perché: 44 
non sono risultati rintracciabili telefonicamente e 10 non hanno fornito il consenso al 
questionario telefonico. Dei 65 pazienti rimasti, il follow-up telefonico è stato possibile in 
63 di essi, in quanto 2 sono risultati deceduti. 
Per lo studio, ci siamo avvalsi dei seguenti strumenti di indagine: cartella clinica di accesso 
in pronto soccorso (PS), ottenuta tramite il programma FirstAid utilizzato pressa il DEA di 
Pisa; questionario telefonico, elaborato sulla base dei dati della letteratura sull’AGT; criteri 
di Hodges e Warlow.  
Il questionario è stato presentato in 3 parti: una prima parte riguardante informazioni 
precedenti l’episodio di AGT (presenza di fattori di rischio CV e di specifiche patologie 
quali emicrania, fibrillazione atriale ed epilessia; aver riportato un trauma cranico nei 30 
giorni precedenti; terapia in atto), una seconda parte riguardante informazioni attinenti 
all’episodio (fattori scatenanti e sintomi associati) e una terza parte riguardante le 
informazioni per il follow-up (sviluppo di successivi episodi di AGT, di eventi neurologici 
acuti e di malattie neurodegenerative; valutazione dell’autonomia funzionale con le scale 
BADL e IADL; valutazione di uno stato depressivo con la GDS-15). 
RISULTATI: sono rientrati nella valutazione di follow-up un totale di 63 pazienti, 33 di 
sesso maschile e 30 di sesso femminile.  
La durata media del follow-up è stata di 40,23 ± 16,59 mesi, con una ricorrenza di episodi 
di AGT del 9,52% (6 pazienti). Il 100% di questi pazienti era di sesso maschile e la fascia 
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d’età più rappresentata era compresa tra i 55 e i 65 anni. Il tasso di ricorrenza è risultato in 
linea con quello della letteratura. 
Analizzando nel dettaglio questi 6 pazienti, abbiamo ricercato eventuali condizioni che 
potessero predisporre a un rischio maggiore di poter sviluppare un secondo episodio di 
AGT: sesso maschile, episodi precedenti di AGT, storia di emicrania, fattori di rischio CV, 
storia di FA, patologia psichiatrica e terapia antiaggregante. Per nessuno di questi fattori è 
stato possibile dimostrare una correlazione statistica (P>0,05) con lo sviluppo di un 
ulteriore episodio di AGT.  Solamente nel caso del sesso maschile abbiamo riscontrato una 
debole correlazione, ma a causa dell’esiguo numero di pazienti il risultato non è 
statisticamente valido per poter affermare che esso predisponga alla ricorrenza di AGT. 
Tuttavia, analizzando il nostro campione, è risultato che la ricorrenza di AGT è maggiore 
nel sesso maschile. 
Per quanto riguarda la manifestazione di successivi eventi neurologici, dai dati ottenuti con 
il follow-up è emerso che in 2 pazienti si sono presentati eventi neurologici acuti, mentre 
nessuno ha sviluppato una malattia neurodegenerativa; pertanto, l’AGT non risulta essere 
predittore di patologia neurologica, 
 
È stato comunque possibile, analizzando i dati raccolti, mettere in evidenza altri risultati 
molto importanti riguardo la gestione clinica dell’AGT nell’ambito del PS. 
Il dato più importante emerso è quello riguardante l’esito: la maggior parte dei nostri 
pazienti (oltre la metà, il 60%) è stato dimesso a domicilio; un 30% è stato trattenuto in 
OBI; solo 7 pazienti (10%) sono stati ricoverati. Dei pazienti posti in OBI, il 100% è stato 
dimesso entro 24 ore senza “evidenza di evoluzione clinica della sintomatologia”; anche i 
7 pazienti ricoverati sono stati poi dimessi, sempre con diagnosi di AGT, asintomatici e in 
assenza di altre manifestazioni cliniche.  
Alla luce di questi risultati possiamo quindi affermare che l’AGT: 
- È una patologia benigna con scarsa probabilità di recidiva, 
- Un suo corretto inquadramento clinico iniziale, con pieno rispetto dei criteri di 
Hodges e Warlow, permetterebbe la rapida dimissibilità del paziente, a risoluzione 
clinica avvenuta. 
Abbiamo pertanto messo a punto un percorso diagnostico, la cui applicazione nei DEA 
renderebbe più rapido e agevole la presa in carico dei pazienti con AGT.  
La nostra flow chart sottolinea l’importanza di un corretto inquadramento clinico iniziale 
(sesso, fascia d’età, criteri di Hodges e Warlow): 
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- Al rispetto dei criteri clinici il paziente può essere dimesso a domicilio con diagnosi 
di certezza di AGT e con la rassicurazione circa la benignità della patologia, ma 
con la raccomandazione di ripresentarsi in PS qualora il disturbo dovesse ripetersi e 
di eseguire una visita neurologica in elezione entro 10 giorni. 
- Nel caso che 1 o più criteri diagnostici non siano rispettati, si deve valutare una 
diagnosi alternativa e procedere con l’esecuzione di accertamenti strumentali: TC 































L’Amnesia Globale Transitoria è una patologia caratterizzata dall’improvvisa comparsa di 
un’amnesia anterograda selettiva, cui talvolta si associa un’amnesia retrograda, che tende a 
risolversi spontaneamente. Durante l’attacco, il paziente rimane vigile e comunicativo, e la 
consapevolezza della propria identità è conservata. Sono assenti segni neurologici focali e 
caratteristiche cliniche tipiche di una crisi epilettica. Dopo un certo tempo (da 1-8 fino a 24 
ore) si assiste a un graduale ripristino della capacità di registrare nuove informazioni e il 
soggetto ritorna alla normalità, eccetto che per la persistenza di un gap amnesico 
riguardante l’evento1. 
 
1.2 Cenni storici 
 
In accordo con Haas
2
, la prima descrizione di un verosimile attacco di AGT fu pubblicata 
da Hauge
3
 in un articolo del 1954, dove venne descritta un’amnesia insorta in 3 pazienti 
come complicazione di un intervento di angiografia vertebrale. In una più recente nota 
storica, Pearce e Bogousslavsky
4
 affermano che la prima testimonianza di un attacco di 
AGT si può far risalire al 1909, quando Benon
5
 descrisse un “ictus amnésique”, 
caratterizzato dall’insorgenza improvvisa di un’amnesia anterograda e retrograda da causa 
organica. Al tempo, Benon decise di differenziare quest’entità clinica dai disturbi isterici – 
considerati, nel XIX secolo, tra le cause più frequenti di disturbi della memoria. Nel 1956, 
Bender
6
 descrisse in 12 pazienti anziani un disordine che egli denominò “sindrome da 
episodio isolato di confusione con amnesia (syndrome of isolated episode of confusion with 
amnesia)”, caratterizzato dall’impossibilità di formare nuovi ricordi e dalla ripetizione 
insistente delle stesse domande. Nello stesso anno, Guyotat e Courjon
7
 descrissero 16 casi 
di “ictus amnésique”, caratterizzato da un disturbo temporaneo della memoria in assenza di 




epidemiologiche di questi pazienti (età, situazione contingente, durata dell’episodio, 
disturbi cognitivi, anamnesi ed esame clinico). Tuttavia, il termine di AGT è stato 
utilizzato per la prima volta da Fisher e Adams nel 1948 e nel 1964
8,9
, quando essi 
descrissero 17 pazienti con un amnesia prevalentemente anterograda insorta in maniera 
improvvisa. Questi autori riportarono con dovizia di particolari la caratteristiche cliniche 
tipiche dell’AGT, evidenziando la ripetizione da parte del paziente delle stesse domande, 
riguardanti spesso la preoccupazione dello stesso della propria situazione.  
Altre caratteristiche tipiche dell’AGT, nella loro serie di pazienti, includevano l’insorgenza 
improvvisa del disturbo, la mancanza di sintomi neurologici, il recupero graduale e la 
permanenza di un gap amnesico dell’evento. Negli anni seguenti, numerosi report hanno 
descritto le medesime caratteristiche cliniche. Nel 1985, Caplan fu il primo a proporre i 
seguenti criteri diagnostici per l’AGT, pubblicati nell’Handbook of Clinical Neuorology10: 
 Informazioni riguardanti l’insorgenza dell’episodio dovrebbero essere riferite da un 
osservatore che ha assistito all’evento; 
 Il paziente dovrebbe essere esaminato durante l’episodio per poter essere certi che altri 
sintomi o segni neurologici non si accompagnino all’amnesia; 
 La perdita di memoria deve essere transitoria. 
Caplan sottolineò l’importanza di definire dei limiti diagnostici, affermando: “Questo 
compito è effettivamente difficoltoso in un disturbo dove l’eziologia è incerta e l’anatomia 
patologica e la fisiopatologia non possono essere verificate da analisi di laboratorio o da 
studi di imaging.” 
Nel 1990, Hodges e Warlow
1,11
 modificarono la definizione di Caplan e stabilirono dei 
precisi criteri clinici diagnostici che sono utilizzati ancora oggi. Descrissero 153 casi di 
amnesia acuta transitoria, dei quali 114 soddisfacevano i criteri per AGT e presentavano 
una prognosi eccellente. Un gruppo di 39 pazienti la cui clinica non aderiva a questi criteri 





L’AGT è un disordine che colpisce prevalentemente persone di età compresa tra i 50 e gli 
80 anni; è raro il riscontro prima dei 40 e dopo gli 80 anni
12
. L’età media di insorgenza è 
61-62 anni
1,10




di genere, descrivendo una maggiore incidenza tra gli uomini
1
. Tuttavia, in altri studi viene 
riportata una maggiore incidenza tra le donne. Nel loro studio del 2006, Quinette e 
Guillery-Girard
12
, confrontando tra loro 1333 pazienti in un totale di 52 studi sull’AGT, 
non trovarono una significativa differenza di genere; tuttavia, nel loro studio, che coinvolse 
142 pazienti, riportarono una maggiore incidenza nelle donne. Spiegarono questa 
differenza rispetto ai dati della letteratura precedente analizzando i fattori di rischio per 
AGT e rilevando che, tra questi, una storia di emicrania e di disturbi della personalità si 
presentavano con maggior ricorrenza nelle donne. In aggiunta, ipotizzarono che l’assenza 
di una predominanza femminile in letteratura poteva essere spiegata dalla presenza di un 
bias di inclusione negli studi condotti precedentemente: analizzando i dati, molti autori si 
erano interessati all’AGT accorsa in seguito all’altitudine o scatenata dalle manovre di 
Valsava, e questi fattori precipitanti furono osservati esclusivamente tra gli uomini. 
L’incidenza dell’AGT nella popolazione generale è di 5 casi su 100.000 abitanti/anno13, 




Uno studio italiano riporta un’incidenza di 10.4 casi su 100.000 abitanti/anno 




1.4 La memoria: rimandi anatomici e funzionali 
 
1.4.1 La memoria: concetti di base 
 
La memoria è una funzione cerebrale che ci permette di codificare, immagazzinare e 
recuperare informazioni
16
; può essere divisa in tre differenti tipi: memoria immediata o di 
lavoro, memoria a breve termine, e memoria a lungo termine
17
. La memoria immediata 
riguarda le informazioni che possono essere conservate per un breve periodo di tempo 
senza un coinvolgimento attivo dei circuiti della memoria. Può essere testata chiedendo al 
paziente di memorizzare e ripetere un numero di 7 cifre. Questo tipo di memoria può 
risultare alterata in caso di problemi del linguaggio o dell’attenzione o di  lesioni della 
neocorteccia superiore frontale. La memoria a breve termine (chiamata anche memoria 
episodica) riguarda l’abilità di codificare, immagazzinare e recuperare informazioni dopo 
minuti o ore; questo è il tipo di memoria che richiede un normale funzionamento 




chiedendo di descrivere le attività svolte durante la giornata. La memoria a lungo termine 
riguarda la capacità di recuperare informazioni del passato, anche remoto (dove si è nati, 
quale scuola si è frequentata…); include la memoria semantica16. 
Un circuito semplificato della memoria include l’ippocampo, le sue proiezioni alle aree 
settali attraverso il fornice, e poi ai corpi mammillari, e quindi al nucleo anteriore del 
talamo; da qui troviamo le proiezioni al giro del cingolo del lobo frontale e quindi indietro 
fino a tornare all’ippocampo; in questo modo viene completato il circuito di Papez, 
cruciale per la memoria a breve termine. L’amnesia è causata dalla distruzione di questi 
circuiti. Alterazioni funzionali o danni dell’ippocampo produrranno un’amnesia 
anterograda, caratterizzata dall’impossibilità di acquisire nuove informazioni.16 
 








L’ippocampo fa parte del sistema limbico, in particolare della parte periferica del sistema 
limbico (paralimbica). Con il termine di sistema limbico si indicano diverse formazioni 
nervose e un insieme di circuiti neuronali coinvolti nell’integrazione di funzioni 
fondamentali come l’olfatto, la formazione e il consolidamento della memoria 
visuospaziale, l’espressione delle emozioni, il tono dell’umore e il senso di autocoscienza. 
L’ippocampo viene diviso dalla presenza del corpo calloso in due parti: ippocampo dorsale 
e ippocampo ventrale. Il primo è rudimentale nell’uomo, mentre il secondo costituisce gran 
parte delle formazioni allocorticali del sistema limbico. Osservando la superficie mediale 
dell’encefalo, l’ippocampo è situato profondamente alla circonvoluzione paraippocampale, 
la cui porzione prossima al solco dell’ippocampo prende il nome di corteccia entorinale, e 
rappresenta strutturalmente un’area mesocorticale che, gradatamente, prosegue nel corno 
d’Ammone e nella fascia dentata, facendo assumere all’ippocampo un aspetto arrotolato 
(Figura 1). Il corno d’Ammone è suddivisibile in vari campi o settori (Figura 2): CA1, 
CA2, CA3 e, non da tutti ammesso, CA4
18
. I neuroni CA1 ricevono impulsi da neuroni 
presinaptici eccitatori e inibitori. I principali impulsi eccitatori provengono dalla corteccia 














Il settore CA1 del corno d’Ammone mostra una vulnerabilità selettiva agli stress 
metabolici ed ossidativi causati dall’ipossiemia, dalla neurotossicità indotta dalla β-
amiloide e dall’ischemia mediata dal sovraccarico di glutammato o dall’aumento del calcio 
intracellulare
20,21
. Molti studi hanno descritto come spesso l’episodio di AGT sia preceduto 
da situazioni di stress emotivo, fisico o comportamentale
11,22,23
. In questo contesto, dati 




animali, hanno mostrato come uno stress acuto, emotivo o comportamentale, 
comprometterebbe il potenziamento a lungo termine (long-term potentation) e 
aumenterebbe la depressione a lungo termine nei neuroni CA1, con conseguente 
compromissione della memoria dipendente dall’ippocampo24. Lo stress acuto potrebbe 
pertanto modulare i meccanismi sinaptici CA1 coinvolti nell’apprendimento e nella 
memoria
24,25. L’aumento della neurotrasmissione glutammatergica e l’incremento del 
flusso intracellulare di calcio nei neuroni CA1 in risposta allo stress è mediata dagli 
aumentati livelli di CRH (corticotropin-releasing hormone), di steroidi neuroattivi e di 
agonisti β-adrenergici, che agiscono tramite i recettori per i mineralcorticoidi e i 
glucocorticoidi espressi da questi neuroni
26
. Questa aumentata esposizione  agli ioni calcio 
potrebbe rappresentare un fattore di rischio per i neuroni CA1, in quanto porterebbe ad un 
aumento della vulnerabilità metabolica e, conseguentemente, ad una potenziale 
compromissione della loro integrità strutturale
26
. Questi meccanismi potrebbero essere 
coinvolti nella cascata fisiopatologica, e potrebbero selettivamente colpire i neuroni CA1 
dell’ippocampo con una conseguente alterazione dei circuiti della memoria, che potrebbe 




1.5 Eziologia e patogenesi 
 
L’eziologia esatta dell’AGT non è nota, ciononostante vi è accordo unanime che il disturbo 
sia dovuto ad un’alterazione patologica che coinvolge la regione mediobasale del lobo 
temporale, la regione paraippocampale e l’ippocampo. Vari fattori eziologici come un TIA 
(“transient ischemic attack”), fenomeni epilettici, emicrania, embolia paradossa e 
congestione venosa con conseguente ischemia delle strutture cerebrali rilevanti per i 
processi mnesici sono stati proposti per spiegare la fisiopatologia dell’AGT28. Sin dai 
tempi della sua descrizione, sono stati ipotizzati diversi meccanismi associati alla 
fisiopatologia dell’AGT: a) meccanismi correlati sia all’AGT che all’ictus; b) meccanismi 
correlati ad anomalie del flusso venoso; c) meccanismi correlati sia all’AGT che 
all’emicrania; d) meccanismi che correlano l’AGT alla disfunzione ippocampale; e) 







1.5.1 L’AGT come risultato di un’embolia paradossa 
 
La rapidità di insorgenza e di regressione dell’AGT, e il fatto che frequentemente venga 
scatenata da manovre Valsalva-associate, sembra suggerire che essa possa essere il 
risultato di un’embolia paradossa29, caratterizzata dal passaggio di un trombo dal sistema 
arterioso a quello venoso, fenomeno che comunemente accade a causa di un difetto del 
setto interatriale (forame ovale pervio). Comunque, Maalikjy e altri
30
 non hanno trovato 
nessuna significativa differenza nella prevalenza del forame ovale pervio in pazienti con 
AGT. Inoltre, una teoria del genere, che suggerisce che l’AGT sia causata da un’embolia 
paradossa invece che da un’embolia arteriosa, trova difficoltà a spiegare perché un embolo 
arterioso non possa causare le stesse manifestazioni cliniche di un embolo venoso che 




1.5.2 L’AGT come espressione di un fenomeno epilettico 
 
L’AGT potrebbe costituire l’espressione di un fenomeno epilettico che coinvolge il sistema 
diencefalo-ippocampale
31. Questa teoria è stata avanzata in seguito all’osservazione di 
alcune somiglianze tra l’AGT e gli attacchi epilettici che coinvolgono selettivamente la 
memoria
32,33, ma l’epilessia sembra tuttavia una causa poco probabile: l’AGT non è 
associata ad alterazione della coscienza, perdita dell’identità personale o movimenti 
stereotipati, e raramente recidiva. Inoltre, il tracciato EEG registrato dopo e durante 
l’attacco di AGT è tipicamente normale34, non mostrando alterazioni suggestive di attività 
epilettiforme. 
 
1.5.3 L’AGT e correlazione con l’emicrania  
 
In seguito a dati prodotti da vari studi, che avevano riportato una maggior incidenza della 
patologia emicranica nella storia clinica dei pazienti con AGT rispetto ai controlli sani, 
sono stati ampiamente discussi i meccanismi fisiopatologici che collegano l’emicrania e 
l’emicrania con aura all’AGT12,35,36. Un meccanismo fisiopatologico chiave nella 
patogenesi dell’emicrania è la cortical spreading depression (CSD), che consiste in una 
depolarizzazione transitoria neuronale e gliale mediata dal glutammato, seguita da una 




ad una velocità di 3-5 mm/min e si accompagna ad un’iperperfusione di breve durata 
seguita da un’ipoperfusione27. Evidenze cliniche e sperimentali suggeriscono che la  CSD 
sia il correlato neurofisiologico dell’emicrania con aura37. Questo fenomeno può essere 
anche indotto nell’ippocampo, dove si propaga attraverso la superficie corticale e modula 
l’eccitabilità dei neuroni CA1 e altera la distribuzione dei recettori dei neurotrasmettitori 
eccitatori, compreso il glutammato
38,39
. Il glutammato svolge un ruolo nella trasmissione 
sinaptica eccitatoria a livello dell’ippocampo, inoltre assume un ruolo importante sulle 
funzioni cognitive, emotive e sull’ansia40. È significativo sottolineare, come è stato 
osservato nell’ippocampo dei roditori, che la CSD potrebbe indurre uno stato di ipossia nel 
campo CA1 con conseguente danno cellulare ai neuroni di suddetta area
41
. Meccanismi 
correlati alla CSD nell’ippocampo, perciò, potrebbero colpire la funzione dei neuroni CA1 
e compromettere la loro integrità strutturale
27
. Inoltre, questi eventi potrebbero 
rappresentare il trigger neurofisiologico che determina delle alterazioni metaboliche 
intracellulari, esitando nell’AGT36,42. Rispetto al tessuto corticale, comunque, 
nell’ippocampo la soglia di induzione della CSD è sostanzialmente più alta27 e, nell’uomo, 
la CSD nell’ippocampo non è stata ancora dimostrata. Inoltre, durante un episodio di AGT, 
i pazienti solitamente non mostrano sintomi suggestivi  di un attacco acuto di emicrania e 
raramente riferiscono di avere avuto episodi di emicrania nei mesi precedenti l’episodio. 
Questi sono tutti fattori che fanno pensare che in realtà l’AGT non sia il riflesso di un 
episodio acuto di emicrania, con o senza aura
27
.  
Due studi (Melo e altri
43
, 1992; Schmidtke e Ehmsen
35
) hanno evidenziato come 
l’emicrania possa associarsi ad un aumentato rischio di sviluppare AGT. 
Quinette e altri
12
 registrarono una prevalenza per l’emicrania del 24% nel loro gruppo di 
pazienti, risultata non significativamente aumentata rispetto al gruppo di controllo.   
La correlazione tra emicrania e AGT sembra riguardare prevalentemente pazienti giovani 
che hanno un alto rischio di emicrania se confrontati con i pazienti anziani
19
: uno studio su 
63 pazienti ha identificato una passata storia di emicrania come fattore di rischio in 




1.5.4 L’AGT e una possibile origine ischemica 
 
Data l’insorgenza improvvisa degli episodi di AGT e le evidenze acquisite tramite tecniche 
di imaging, sono stati suggeriti come meccanismi eziopatologici del disturbo in questione 
eventi ischemici simil-ictali, sia su base emodinamica che tromboembolica
44-47




supporto di questa teoria, comunque, sono contradditorie: alcuni studi hanno riscontrato in 
questi pazienti un alto tasso di fattori di rischio cardiovascolare (CV) e un’alta incidenza di 
strokes successivi all’evento (Mathew and Meyer48, Shuping e altri49, Jensen e Olivarius50, 
Cattaino e altri
51
, Kushner e Hauser
52
), altri studi non hanno riportato un incremento della 
prevalenza dei suddetti fattori di rischio né di strokes successivi rispetto alla popolazione 
generale (Nuasieda e Sherman
53
, Crowell e altri
54
, Hinge e altri
55





 ha confermato che non vi è alcuna associazione tra fattori di rischio 
cardiovascolare e AGT. Inoltre, i pazienti con AGT hanno una prognosi migliore per 





 hanno confrontato i risultati riportati in 6 studi che avevano esaminato la 
prevalenza dei fattori di rischio CV in pazienti con diagnosi di AGT (Hodges e Warlow
1
, 




 e altri, 1995; Schmidtke e Ehmsen
35
, 1998; Pantoni e 
altri
23
, 2005; Winbeck e altri
46
, 2005). Dalla loro analisi, emerge come, nei pazienti con 
AGT, la prevalenza dell’ipertensione si aggiri attorno al 33%, quella della dislipidemia 
attorno al 16% e del diabete attorno al 2%; pertanto, non viene evidenziata alcuna 
particolare differenza con la popolazione generale. Dai risultati ottenuti nella loro coorte di 
142 pazienti, però, le prevalenze riportate risultano essere del: 43% per l’ipertensione, 30% 
per la dislipidemia e del 5% per il diabete. 
Inoltre, Lauria e altri
59
 hanno evidenziato come la fibrillazione atriale (FA) e il diabete 
mellito (DM) abbiamo una prevalenza significativamente inferiore nei pazienti con AGT 
rispetto a quelli con TIA, rendendo perciò la teoria della patogenesi tromboembolica poco 
probabile. Questi dati sono rafforzati dalle prevalenza registrate dallo studio di Zorzon e 
altri
58: per la FA dell’1,6% nei pazienti con AGT e del 4,6% per quelli con TIA, per il DM 
dell 4,7% per i pazienti con AGT e del 7,8% per i pazienti con TIA. 
Ciononostante, a favore dell’ipotesi ischemica dell’AGT vi è l’evidenza dell’ipoperfusione 
bitemporale durante l’attacco e, inoltre, delle modificazioni nella regione medio-temporale 
sinistra, della durata di 48 ore, dimostrate attraverso tecniche di risonanza magnetica 




63, comunque, ha suggerito che l’AGT potrebbe essere il risultato di un’ipertensione 
venosa. Infatti, l’AGT spesso insorge in seguito a manovre Valsava-associate, le quali 
determinano un aumento della pressione intratoracica con conseguente trasmissione di 
questo aumento pressorio al sistema venoso cerebrale. L’ippocampo (quantomeno nei 
maiali) è l’area dell’encefalo maggiormente sensibile ai danno causato da tale aumento 
pressorio






. Un incremento così importante della pressione venosa 
cerebrale sarebbe molto più significativo in presenza di un’incompetenza delle valvole 
della vena giugulare interna. Maalikjy e altri
30
 hanno dimostrato che nel 90% dei pazienti 
che hanno manifestato AGT in seguito a manovre Valvalsa-associate è stato possibile 
dimostrare un’incompetenza delle valvole della giugulare interna; d’altra parte, questa 
incompetenza è stata riscontrata solo nel 40% dei pazienti con AGT che non avevano 
descritto, in associazione all’evento, tali manovre. Alla luce di questi studi sarebbe quindi 
allettante concludere di poter dividere i pazienti con AGT in due gruppi: un primo gruppo 
con valvole incompetenti, in cui il disturbo è scatenato da manovre Valvalsa-associate, e 
un secondo gruppo in cui il disturbo presenta una diversa eziologia
28
. La teoria di Lewis
63
, 
in ogni caso, non spiega perché l’incidenza dell’AGT sia così bassa nonostante l’alta 
prevalenza dell’incompetenza delle valvole della giugulare interna all’interno della 
popolazione. 
Recentemente, un’ipotesi unificante è stata proposta da Winbeck e altri46: l’AGT potrebbe 
risultare da un’ischemia transitoria di strutture cerebrali importanti per i processi mnesici, e 
quest’ischemia potrebbe essere causata sia da un’embolia arteriosa che da un’ischemia 
venosa determinata da manovre Valsava-associate che si verificano prima dell’insorgenza 
dei sintomi. Questi autori suggeriscono che la DWI (Diffusion Weighted Imaging - 
Risonanza Magnetica di Diffusione) potrebbe non essere sufficientemente sensibile nel 
cogliere anormalità in tutti i pazienti con AGT, soprattutto nel caso in cui il disturbo sia 
conseguente a una congestione venosa. 
Perciò, è possibile che l’AGT sia il risultato di meccanismi differenti, siano essi una 
congestione venosa determinata da manovre Valsava-associate, un’ischemia arteriosa da 
causa tromboembolica o una vasocostrizione determinata dall’iperventilazione28. 
 
1.5.5 L’AGT e una possibile origine psicogena 
 
L’ipotesi di una probabile origine psicogena era stata affrontata e discussa più di 50 anni 
fa
6
. Pantoni e altri
23
 hanno osservato che spesso l’episodio di AGT è preceduto da eventi 
emotivi precipitanti, come eventi ad intenso contenuto emotivo o stati di ansia, e inoltre 
hanno riportato che il 50% dei pazienti con AGT dimostravano tratti fobici di personalità. 
Hanno confrontato pazienti con AGT e pazienti con TIA e hanno trovato un tasso 
significativamente maggiore di disturbi psichiatrici e di storia familiare di disturbi 










 nel 2005 focalizzarono il loro studio sulla ricerca di aspetti psicotici 
correlati all’AGT, come già era stato suggerito in precedenza da alcuni autori65-67. Essi 
dimostrarono come i pazienti con AGT presentassero un aumento statisticamente 
significativo della prevalenza della malattia psichiatrica a quelli con TIA. 
Tramite l’utilizzo della GDS (Yesavage68 e altri) Neri e altri69 hanno dimostrato che il 40% 
(8 su 20) dei loro pazienti con AGT mostrava sintomi depressivi. Hanno ricercato in un 
gruppo di 51 pazienti con AGT eventuali tratti fobici di personalità e hanno riscontrati  che 
l’82% dei soggetti mostrava un comportamento patologico di evitamento durante situazioni 
possibilmente fobiche quali la vista del sangue, stare in un luogo affollato o attraversare un 
ponte. 
 
1.6 Presentazione clinica 
 
1.6.1 Esordio clinico e sintomi associati 
 
L’AGT è una sindrome clinica caratterizzata dall’insorgenza improvvisa di un’amnesia 
anterograda, accompagnata da domande ripetute, associata talvolta ad un’amnesia 
retrograda
16
. Quando presente, l’amnesia retrograda riguarda la memoria episodica a lungo 
termine: i pazienti hanno difficoltà a rievocare informazioni episodiche acquisite (ore, 
giorni, mesi, o talvolta anni) prima dell’insorgenza dell’AGT70. Durante l’attacco, tendono 
a ripetere continuamente le stesse domande, ad esempio “Perché sono qui?”, “Che ore 
sono?”, “Come sono arrivato qui?”, e le risposte sono immediatamente dimenticate, in 
quanto questi soggetti sono incapaci di immagazzinare nuove informazioni. Il disturbo è 
pertanto evidente ad eventuali testimoni. Il paziente conserva comunque la propria identità 
personale, così come conserva le altre funzioni neurologiche (motorie, sensitive e riflesse), 
inclusa la memoria procedurale. Questo fa sì che possano continuare a svolgere attività 
imparate precedentemente (ed esempio, guidare un veicolo) durante l’episodio senza 
nessun impedimento
16
. Tipicamente, i pazienti con AGT si presentano alla valutazione 
clinica leggermente preoccupati ma non confusi, collaborativi, vigili ma non orientati 
correttamente nello spazio e nel tempo
71
. Durante la fase acuta, insieme al disturbo della 




periacuta. Queste osservazioni suggeriscono che i cambiamenti dell’umore e l’aumento del 
livello dell’ansia durante l’episodio possono essere considerati dei sintomi. Una possibile 
spiegazione delle alterazioni della sfera emotiva può essere che l’AGT condivide alcune 
caratteristiche fisiopatologiche con i disturbi dell’umore e dell’ansia19. Durante l’episodio 
acuto talvolta vengono riscontrati sintomi vegetatiti associati, quali cefalea, nausea, 
vertigini o vomito
1
. Quinette e altri
12
 hanno ipotizzato che questi sintomi, data l’assenza di 
una chiara origine organica e, di contro, la presenza numerosi fattori emozionali (disturbi 
di personalità, fattori emotivi precipitanti e manifestazioni di ansia durante l’episodio), 
possano in realtà essere delle manifestazioni somatiche di ansia.  
 




 furono i primi, nel 1964, ad interessarsi agli eventi accorsi subito prima 
dell’attacco, ritenendo che questo potesse servire a individuare la causa dell’AGT. 
Descrissero numeroso situazioni fisiche precipitanti, come il nuotare in acqua fredda, il 
farsi una doccia calda, l’attività sessuale e la presenza di stimoli dolorosi. Caplan10 notò 
che l’AGT insorgeva frequentemente in seguito a stress emotivi, stimoli dolorosi, 
procedure mediche (come interventi di angiografia o pratiche endoscopiche), immersione 
in acqua fredda, bagni o docce calde e la guida di veicoli. Tra i possibili fattori, Rosler e 
altri
22
 individuarono anche l’esercizio fisico e la tosse.  
L’insorgenza dell’AGT potrebbe essere associata a eventi che coinvolgono una risposta 
allo stress, un sovraccarico allostatico, alterazioni dell’omeostasi dell’organismo e stati 
emotivi, soprattutto in individui suscettibili
66,67
. 
Si tende a separare i fattori precipitanti in due gruppi principali, fisici e psicologici, anche 
se talvolta è difficile distinguere se un evento è prettamente fisico o psicologico
12
.  
Per quanto riguarda la frequenza di tali fattori scatenanti, Hodges e Warlow
11
 riportarono 
nella loro coorte di 114 pazienti con AGT, che il 3% l’aveva manifestata dopo immersione 
in acqua fredda, il 3% dopo un rapporto sessuale, il 3% dopo procedure mediche invasive, 
il 18% in seguito ad esercizio fisico intenso, il 14% in seguito ad eventi emotivi stressanti 
(grave malattia di un familiare, decesso del coniuge, elevato carico di stress sul lavoro…). 
Rosler e altri
22, in uno studio sui fattori scatenanti dell’AGT, riportarono percentuali del 
18% per l’immersione in acqua fredda, del 27% per gli stress emotivi, del 19% per 





1.6.3 Durata dell’episodio e timing di insorgenza 
 
La durata esatta dell’episodio è spesso difficile da misurare con accuratezza: infatti, mentre 
l’insorgenza è facilmente databile quando testimoniata da altri soggetti, la risoluzione 
avviene gradualmente e non esistono al momento criteri utili a determinare l’inizio e la fine 
esatti di un episodio di AGT
12
. Ciononostante, la durata dell’amnesia ha un valore 
diagnostico per l’AGT, dato che Hodges e Warlow1 hanno dimostrato che la brevità 
dell’episodio (< 1 ora) è una delle caratteristiche cliniche più importanti indicanti un 
fenomeno epilettico alla base dell’amnesia transitoria (l’altro è la molteplicità degli 
attacchi). L’AGT solitamente ha una durata compresa tra le 4 e le 6 ore13. L’episodio più 
breve registrato da Hodges e Warlow
1
 fu di 4 ore e 20 minuti. Molti episodi durano tra 1 e 
8 ore
12
. Il più breve episodio riportato in letteratura ha avuto una durata di 15 minuti
72
, il 
più lungo di 24 ore. 
Tre studi (Schmidtke e Ehmsen
24
, 1998; Pai e Yang
36
, 1999; Pantoni e altri, 2005
23,35,73
) 
hanno descritto come l’AGT insorga preferibilmente al mattino. Quinette e altri12, nel loro 
studio del 2005 su 142 pazienti, hanno descritto come gli episodi di AGT compaiono 
preferibilmente al mattino o intorno a mezzogiorno. 
 
1.6.4 Valutazione neuropsicologica 
 
Gli aspetti neuropsicologici, nel corso della fase acuta della sindrome, sono caratterizzati 
da un disturbo selettivo della memoria episodica, in assenza di compromissione delle 
funzioni cognitive generali o di altre componenti della memoria, tipo la memoria a breve 
termine, la memoria semantica, la memoria procedurale (o memoria implicita) e il priming 
(fenomeno attraverso il quale i soggetti acquisirebbero la capacità di identificare una parola 
ripresentata in condizione di rumore o riprodurre la parola quando viene loro proposta la 
radice o parte di questa)
74,75
. La metamemoria (insieme dei processi di gestione e controllo 
delle operazioni svolte dalla memoria) è conservata, e questo spiega sia l’ansia reattiva che 
le domande incessanti e ripetitive nel corso della sindrome
19
. La compromissione cognitiva 
è limitata all’amnesia, senza afasia o aprassia19. Il sistema della memoria episodica risulta 
maggiormente interessato con estesa amnesia anterograda e significativa amnesia 
retrograda
74,75. Tuttavia, l’esatto meccanismo che porta alla compromissione della 
memoria episodica rimane sconosciuto
75,76. Alla fine dell’attacco si assiste a un 




completo recupero della memoria retrograda è più lento con ricomparsa prima degli 
avvenimenti passati e poi quelli recenti
19. Quando l’attacco finisce, non sono riscontrabili 
alterazioni delle funzioni mentali, a eccezione di un vuoto permanente di memoria per 
quanto concerne il periodo dell’attacco stesso e, talvolta, di un intervallo di tempo che va 
da ore a giorni precedenti l’episodio.  
 
1.7 Criteri diagnostici 
 
Quella dell’AGT è fondamentalmente una diagnosi clinica; l’aggiunta di ulteriori indagini 
ha generalmente lo scopo di escludere diagnosi alternative
16
. Come detto precedentemente, 
l’AGT si risolve spontaneamente nell’arco di 4-6 ore, o, comunque, dovrebbe risolversi al 
massimo entro le 24 ore. Un episodio di amnesia di durata superiore deve far pensare a 
un’altra eziologia, come ad un evento cerebrovascolare; al contrario, un episodio di 
amnesia della durata inferiore a un’ora suggerisce un episodio di natura epilettica19. Il 
primo che introdusse dei criteri diagnostici per l’AGT fu Caplan nel 198510 (vedi sezione 
1.2), ma furono poi Hodges e Warlow
1
, nel 1990, a introdurre i 7 criteri diagnostici 
utilizzati ancora oggi. Essi ritenevano, infatti, che l’incertezza eziologica della malattia 
fosse la conseguenza della mancanza sia di criteri diagnostici ben definiti che di studi 
epidemiologici ben documentati; cercarono quindi di affrontare il problema conducendo 
studi su una serie di 153 casi per formulare i propri criteri diagnostici (Tab.1). Essi 
dimostrarono che gli aspetti clinici non risultavano particolarmente rilevanti al fine di 
distinguere pazienti con AGT pura dai pazienti con amnesia di altra natura, tuttavia, la 
soddisfazione dei criteri diagnostici era significativamente predittiva per un buon outcome. 
I pazienti colpiti da amnesia che non rispettavano i criteri per AGT presentavano una 














(Tab.1) Amnesia globale transitoria. Criteri diagnostici secondo Hodges e 
Warlow
1






Gli attacchi devono essere testimoniati e le relative informazioni 
raccolte da un osservatore attento che abbia assistito alla maggior 
parte degli attacchi 
2. Durante l'attacco deve essere presente una chiara amnesia anterograda 
3. 
Assenza sia di obnubilamento della coscienza che di perdita 
dell'identità personale; il deterioramento cognitivo deve essere 
limitato all'amnesia (no afasia, aprassia, ecc.) 
4. 
Assenza di sintomi neurologici di accompagnamento sia durante che 
dopo l'attacco 
5. Assenza di segni di natura epilettica 
6. Gli attacchi si devono risolvere entro le 24 ore 
7. 
Pazienti con storia recente di trauma cranico o di crisi epilettiche 




(Tab.2) Criteri diagnostici per l'AGT secondo Hodges e Caplan
1,10
. Diagnostic 




a. Presenza di amnesia anterograda, testimoniata da un osservatore 
b. Assenza di obnubilamento della coscienza o perdita dell'identità personale 
c. Compromissione cognitiva limitata ad amnesia 
d. Nessun segno focale neurologico o epilettico 
e. Assenza di storia recente di trauma cranico o crisi epilettiche 
f. Risoluzione dei sintomi entro 24 ore 
g. 
Lievi sintomi vegetativi (cefalea, nausea, vertigini) potrebbero essere 






1.8 Esami strumentali 
 
Al momento della formulazione della diagnosi di AGT, la domanda che spesso si fa il 
clinico è se procedere o meno con eventuali indagini strumentali, che trovano un valore 
soprattutto nella diagnosi differenziale di questo disturbo
16
. 
Le tecniche più utilizzate per lo studio dell’AGT sono quelle di neuroimaging, alle quali si 
aggiungono lo studio Doppler del reflusso delle vene giugulari interne e lo studio 
neurofisiologico EEG
16, usato principalmente nella diagnosi differenziale con l’amnesia 




L’imaging neuroradiologico è spesso considerato dai clinici al momento del sospetto di 
un’AGT, ma generalmente i reperti ottenuti dall’esecuzione di una TC (tomografia 
computerizzata) in corso di un episodio sono normali
16
. Pertanto, le principali tecniche che 
sono state utilizzate nello studio dell’AGT sono: la risonanza magnetica a diffusione 
(Diffusion-Weighted Imaging, DWI), la tomografia a emissione di positroni (Positron 
Emission Tomography, PET) e la tomografia computerizzata a emissione di singolo fotone 
(Single Photon Emission Computed Tomography, SPECT). I dati rilevati nei diversi studi 





PET e SPECT 
 
A partire dagli anni ’90 sono stati eseguiti diversi studi di imaging quantitativo delle 
alterazioni regionali del glucosio cerebrale, del metabolismo dell’ossigeno e del flusso 
ematico cerebrovascolare con PET e SPECT, in modo particolare con la PET
27
. I dati 
derivati da studi PET e SPECT sono difficili da confrontare ed interpretare. La maggior 
parte delle alterazioni si normalizza in corso di follow-up. La variabilità in questi studi è 
dovuta probabilmente a differenze nella strutturazione degli stessi, quali ad esempio il 
protocollo immagine e la risoluzione, e al tempo trascorso tra l’episodio e l’esame, 
solitamente effettuato giorni o settimane dopo e pertanto non in grado di indagare l’evento 
fisiopatologico iniziale
78




confermando così una transitoria perturbazione del lobo temporale mediale durante la fase 
acuta dell’AGT79,80. Studi PET hanno dimostrato alterazioni in diverse regioni come 
ippocampo, amigdala, nucleo lentiforme e neocorteccia
81
. Comunque, altri studi hanno 
evidenziato un aumento o una riduzione concomitante del flusso ematico cerebrale in altre 
strutture anatomiche, quali le aree unilaterali o bilaterali talamiche, prefrontali, frontali, 
dell’amigdala, striatali, cerebellari, occipitali, precentrali e postcentrali27,44,81-83. 
 
Risonanza Magnetica (RM) 
 
L’utilizzo della RM ha permesso di visualizzare anormalità in strutture cerebrali importanti 
per i processi mnesici, in particolare nella regione mesiotemporale
27
. I primi risultati 
ottenuti con la RM sono comunque stati inconsistenti e controversi per quanto riguarda il 
tipo e la localizzazione delle anomalie del segnale descritte in alcuni pazienti
46,84-93
. Dati 
recenti acquisiti da studi effettuati con l’uso della RM ad alta definizione hanno mostrato 
lesioni focali iperintense che correlano con una riduzione della diffusione nell’ippocampo 
laterale
44,61,94-98. Un’analisi dettagliata delle lesioni dell’ippocampo mostra che la quasi 
totalità di esse possono essere selettivamente individuate a livello dell’area corrispondente 
al settore CA1 (settore di Sommer) del corno di Ammone
61,94
. 
Studi recenti di imaging sono stati condotti in pazienti con AGT con la tecnica della 
risonanza magnetica di diffusione (DWI – Diffusion-Weighted Imaging). Il principio della 
DWI si basa sulla naturale sensibilità del segnale RM al movimento delle molecole 
d’acqua: queste, attraverso i campi magnetici generati dal gradiente di risonanza, sono 
costrette a un cambiamento di fase responsabile del tipo di segnale, determinato dal 
coefficiente di diffusione dell’acqua all’interno delle membrane cellulari, che risulta 
d’intensità inversamente proporzionale alla possibilità di movimento dell’acqua stessa99. 
Pertanto, aree in cui è presente un danno alle membrane cellulari, per l’elevato coefficiente 
di diffusione saranno caratterizzate da segnale ipointenso. Il contrario si verifica nella fase 
acuta delle lesioni ischemiche, quando l’edema citotossico sequestra acqua nel 
compartimento intracellulare, ancora ricco di membrane, con effetto di ridurre la diffusione 
e di produrre un aumento di segnale che corrisponde a un’iperintensità sulle immagini di 
diffusione
100
. Studi condotti con questa tecnica hanno dimostrato, in pazienti con AGT, 
lesioni focali iperintense che correlano con una riduzione della diffusione in più dell’80% 
dell’ippocampo laterale101 (Figura 3). Recenti dati di neuroimaging hanno mostrato che la 




è dipendente dal tempo entro cui si effettua l’imaging: il livello massimo di sensibilità lo si 
ha entro 24-48 ore dall’insorgenza dei sintomi, quindi immagini acquisite troppo 
precocemente possono non essere in grado di individuare queste lesioni
61,90. L’evoluzione 
delle lesioni dell’ippocampo è stata studiata misurando l’andamento temporale del 
coefficiente di diffusione apparente delle lesioni in DWI mediante l’uso di RM seriali a 3 
Tesla
95,97
. La fase acuta dell’AGT tipicamente non dura più di 12 ore. Utilizzando la DWI 
è possibile vedere lo sviluppo delle lesioni nel corso di 24-48 ore e queste possono essere 
rilevate per un massimo di 7-10 dopo l’evento acuto27. In un certo numero di pazienti, 
tuttavia, non vi sono lesioni riconoscibili in DWI nonostante la sintomatologia tipica. Ciò 
suggerisce un fenomeno soglia-dipendente dei meccanismi fisiopatologici che provocano 
deficit funzionali in CA1, ma non alterazioni di segnali individuabili alla RM
27
. Tuttavia, 
nei pazienti senza lesioni ippocampali identificabili, non può essere esclusa una diversa 
eziologia che conduce alla sindrome amnestica
27
. Alcune principali raccomandazioni 
pratiche per gli esami DWI nell’AGT sono: l’utilizzo preferibilmente di una RM a 3 Tesla, 
una finestra temporale di 24-72 ore dall’insorgenza dei sintomi e uno spessore di 3 mm 
delle sezioni per ridurre al minimo l’effetto di averaging del volume parziale94,97. 
Lesioni osservate con la DWI possono essere individuate anche mediante l’uso di 
immagini T2-pesate
102
. Le dimensioni delle lesioni iperintense variano da 1 fino a 5 mm
27
. 




In aggiunta alla DWI, che fornisce informazioni sull’integrità strutturale del tessuto 
cerebrale, la spettroscopia di risonanza magnetica nucleare permette la valutazione in vivo 
dei cambiamenti metabolici delle strutture cerebrali
27
. Studi di imaging combinanti MRI e 
la spettroscopia di risonanza magnetica delle lesioni del settore CA1 hanno rilevato un 
distinto picco dei lattati
98
, e, essendo essi marcatori di stress metabolico, indicano con tutta 
probabilità uno stress metabolico acuto dei neuroni CA1, nel corso dell’AGT98. 
L’evoluzione delle lesioni del settore CA1 del corno di Ammone riscontrata in corso di 














Figura 3 – Riscontri in RM nei pazienti con AGT: immagini T2-pesate e in DWI mostrano 
una piccola lesione ad elevata intensità di segnale nella regione laterale dell’ippocampo 














1.8.2 Studio Doppler delle vene giugulari interne 
 
Come meccanismi eziopatogenesi dell’AGT sono stati proposti un’ischemia venosa da 
reflusso tramite il sistema della vena giugulare interna e l’incompetenza delle valvole della 
stessa, e questi fenomeni possono essere documentati dall’esecuzione di uno studio 
Doppler delle vene giugulari interne
63
, che potrebbe quindi essere proposto come esame da 
eseguire in corso di AGT, quantomeno per esplicarne la patogenesi. Tuttavia, non tutti i 
pazienti presentano questo reflusso come causa dell’episodio di AGT, e non tutti gli 
individui con incompetenza del sistema valvolare della giugulare interna sviluppano AGT. 
Inoltre, studi Doppler delle vene giugulari interne non sono generalmente eseguiti e, 
conseguentemente, la loro affidabilità varia a seconda dei centri dove vengono eseguiti
16
. 
Per concludere, questi studi non possono pertanto essere raccomandati come indagini di 




1.8.3 Elettroencefalogramma (EEG) 
 
La valenza diagnostica dell’EEG è anch’essa limitata. Durante e dopo un attacco di AGT il 
tracciato EEG generalmente è normale
34,103,104
. Comunque, episodi transitori di amnesia 
possono essere la manifestazione di una crisi epilettica. Questo fenomeno, conosciuto 
come amnesia epilettica transitoria (transient epileptic amnesia, TEA), tende ad essere 
breve e ricorrente, e può essere accompagnato da altre manifestazioni, come automatismi 
verbali e allucinazioni olfattive o gustative
16
. Pertanto, un tracciato EEG dovrebbe essere 
eseguito nel caso si consideri la TEA una diagnosi plausibile e non per confermare o 













1.9 Diagnosi differenziale 
 
C’è un gruppo limitato, ma importante, di patologie che possono simulare clinicamente 
un’AGT (Tab.3). 
 
(Tab.3) Diagnosi differenziale dell’AGT27. Differential diagnosis of TGA. 
  
a. 
Attacco ischemico transitorio (TIA) o stroke nel territorio vascolare di 
distribuzione dell'arteria cerebrale posteriore  
b. Crisi parziale complessa prolungata o stato epilettico non convulsivo 
c. Amnesia epilettica transitoria (TEA) 
d. Ipoglicemia 
e. Amnesia psicogena, fuga psicogena, disordini dissociativi, delirium 
f. Intossicazione da droghe/farmaci, effetti collaterali di alcuni farmaci 
g. Amnesia post-traumatica 
h. Infezione cerebrale 
 
 
1.9.1 Attacco ischemico transitorio (TIA) o stroke 
 
Un attacco ischemico transitorio (TIA) nel territorio di distribuzione dell’arteria cerebrale 
posteriore potrebbe mostrare il quadro clinico di una sindrome amnestica; in maniera 
simile, un infarto nel territorio dell’arteria corioidea anteriore potrebbe risultare in deficit 
amnestici
105. Infatti, il corpo dell’ippocampo è vascolarizzato principalmente dell’arteria 
cerebrale posteriore, che si ramifica nell’arteria cerebrale posteriore prossimale, nelle 
arterie ippocampali anteriore, media e posteriore e infine nei segmenti terminali 
longitudinali delle arterie ippocampali
105
. Lesioni strategiche del talamo mediale nel 
territorio di vascolarizzazione delle arterie talamo-perforanti possono determinare 
un’amnesia diencefalica106. Se è sospettato uno stroke, soprattutto quando sono associati 
segni neurologici focali (sensitivi o motori), dovrebbe essere fatta una valutazione dei 









1.9.2 Crisi parziali complesse 
 
Le crisi parziali complesse possono presentare un evento iniziale, cioè l’aura, caratterizzata 
da una sensazione di aumentata realtà o familiarità (déjà-vu) o di estraneità e non 
familiarità (jamais-vu). Le esperienze psichiche che possono essere sperimentate dal 
soggetto sono davvero tante, la paura e l’ansia sono tra le esperienze affettive più comuni, 
ma può essere riferita contentezza, depressione così come senso di depersonalizzazione. 
Spesso i soggetti riportano che gli oggetti e le persone nell’ambiente circostante possono 
rimpicciolirsi o ingrossarsi (micropsia e macropsia)
19
. Quando vi è alterazione della 
coscienza con periodo di non responsività possono comparire componenti motorie che 
prendono la forma di automatismi, come schiocchi delle labbra, movimenti di masticazione 
o di deglutizione, salivazione, maldestri movimenti delle mani
19
. Una delle difficoltà che si 
incontrano nel valutare un pazienti con AGT è quella di capire se il paziente, durante 
l’attacco, era in contatto con l’ambiente e capace di prestazioni mentali a livello elevato e 
se era presente un’amnesia retrograda; queste caratteristiche, oltre all’esecuzione di un 
tracciato EEG, sono importanti per la diagnosi differenziale con una crisi parziale 
complessa
19
. Inoltre, le crisi parziali complesse e le crisi del lobo temporale si possono 
manifestare come amnesia epilettica transitoria (TEA), i cui criteri diagnostici sono 
riportati in tabella 4 e i cui caratteri clinici sono descritti nella sezione seguente. 
 
1.9.3 Amnesia epilettica transitoria (transient epileptic amnesia, TEA) 
 
Si tratta di una forma di epilessia caratterizzata da episodi ricorrenti e transitori di perdita 
isolata di memoria. Gli episodi hanno la tendenza ad avvenire al risveglio e sono 
caratterizzati da amnesia anterograda e retrograda
19
. I criteri diagnostici sono riportati in 
tabella 4.  
L’AGT non è associata ad alterazioni della coscienza, a perdita dell’identità personale o a 
movimenti stereotipati; inoltre, durante l’episodio di EGT il tracciato EEG è solitamente 








(Tab.4) Criteri diagnostici dell'amnesia epilettica transitoria (TEA)
107,108
. 




1. Storia di episodi di amnesia transitoria testimoniata  
2. 
Durante l'episodio, le funzioni cognitive diverse dalla memoria sono 
giudicate conservate da un osservatore affidabilei 
3. 
Evidenza alla diagnosi di epilessia, diagnosticata dalla presenza di uno 
o più delle seguenti caratterstiche:  
 Anomalie epilettiformi al tracciato EEG 
 Insorgenza concomitante di altre manifestazioni tipiche di una crisi 
epilettica (allucinazioni olfattive, schiocchi delle labbra…) 





Crisi convulsive derivanti da uno stato di ipoglicemia o l’ipoglicemia stessa possono 
risultare in un deficit amnestico e devono essere considerate nella diagnosi differenziale, 




1.9.5 Disturbi psichiatrici 
 
Disturbi psichiatrici, quali i disordini dissociativi, le fughe psicogene, il delirium o un 
episodio acuto di depressione, devono essere considerati della diagnosi differenziale con 




Il delirium è una sindrome psico-organica, a esordio acuto o subacuto, caratterizzata da 
un’alterazione dello stato di coscienza. Dal punto di vista clinico si caratterizza per la 
compromissione dello stato di vigilanza e dell’attenzione, dell’orientamento, del pensiero 
astratto e della memoria, del comportamento e del ciclo sonno-veglia
19
. Le allucinazioni 
visive sono fortemente suggestive di delirium
19
. 
Le amnesie psicogene sono comuni nei soggetti giovani e l’amnesia per lo più è 




alla perdita sia della memoria autobiografica che dell’identità personale19. Spesso è 
scatenata da eventi stressanti della vita. 
Per fuga psicogena si intende un improvviso, inaspettato, allontanamento dal proprio 
ambiente, con incapacità di ricordare il proprio passato, confusione riguardo alla propria 




1.9.6 Intossicazione da farmaci 
 
Un’intossicazione da farmaci che hanno un effetto sul SNC, come farmaci ipnotici, 
benzodiazepine, oppioidi o antidepressivi, deve essere considerata nella diagnosi 
differenziale, in quanto può mimare una sindrome amnestica acuta, anche se i pazienti 
tipicamente presentano, contrariamente all’AGT, un’alterazione dello stato di coscienza 
con rallentamento psicomotorio o sonnolenza
27
. Ottenere una corretta anamnesi 
farmacologica è quindi mandatorio in questi pazienti. 
 
1.9.7 Amnesia post-traumatica e infezioni cerebrali 
 
Un trauma cranico può esitare in un’amnesia post-traumatica, e l’insorgenza acuta di 
condizioni residue di un encefalite erpetica o limbica può presentarsi anch’esse con una 
sindrome amnestica, anche se queste sono solitamente accompagnate da uno stato 





1.9.8 Una guida pratica alla diagnosi e alla diagnosi differenziale dell’AGT 
 
Alla luce delle sue caratteristiche cliniche e delle condizioni che possono mimarne gli 
aspetti, Bartsch e Gϋnther27 hanno suggerito una guida pratica alla diagnosi di AGT a letto 















Segni a supporto della diagnosi: 
 
 L’insorgenza dei sintomi è stata preceduta da esercizio fisico strenuo o da eventi 
emotivi intensi? 
  
 I sintomi sono limitati alla perdita della memoria? 
  
 Il paziente ripete continuamente le stesse domande? 
  
 Il paziente è cooperante, capace di eseguire gli ordini impartiti e capace di ricordare i 
nomi degli oggetti? 
  
  
Segni non a supporto della diagnosi: 
 
 Ci sono indicazioni suggestive di ipoglicemia, trauma, crisi epilettiche o di recenti 
cambiamenti della terapia farmacologica? 
  
 Ci sono segni neurologici focali? 
  
 Il paziente è agitato, sonnolento o rallentato? 
  
 Il paziente è in grado di ricordare i dettagli e il decorso temporale dell’episodio acuto? 
  
 C’è solo un’amnesia retrograda? 
  

















1.9.9 Amnesia anterograda ad insorgenza acuta: un algoritmo diagnostico  
 
Alla luce delle possibili diagnosi differenziali, Julieta e altri
16
 hanno proposto un algoritmo 
diagnostico da utilizzare in pazienti che si presentano con un’amnesia anterograda ad 




Figura 4 - Algoritmo diagnostico di un paziente che si presenta con un’amnesia 















Al momento, non esiste una terapia specifica per l’AGT. Gli episodi sono auto-limitantesi 
e si nota un graduale miglioramento e recupero della memoria entro 24 ore, in assenza di 
qualsiasi intervento terapeutico
16
. L’AGT è una condizione benigna che non richiede altri 
trattamenti se non la rassicurazione e il supporto psicologico al paziente e ai familiari
110
. 
Sembrerebbe comunque prudente far evitare a questi soggetti qualsiasi manovra che possa 





L’AGT è generalmente considerata una condizione benigna16. Sono stati condotti alcuni 
studi che hanno indagato l’outcome di questi pazienti nel lungo periodo, soprattutto per 
quanto riguarda il rischio di ricorrenza dell’AGT, e l’incidenza del decadimento cognitivo, 
di stroke e di crisi epilettiche
16
. 
Il tasso di ricorrenza dell’AGT è molto vario a seconda degli studi che vengono presi in 
considerazione (si va da un 2.9 fino a un 23.8%), come si può vedere in tabella 6
16
. La 
ragione alla base di queste differenze non è chiara. Non c’è correlazione con la durata del 
follow-up, e non sembra poter essere spiegata con le differenti dimensioni delle coorti di 
pazienti prese in esame
16
. La sensibilità della definizione usata per individuare i casi di 
AGT potrebbe essere importante, come è suggerita dal fatto che lo studio che riporta la più 
alta incidenza di ricorrenza include sia episodi probabili che certi di AGT
56
. L’uso di 
definizioni meno sensibili ma più specifiche potrebbe risultare in un più basso tasso di 
ricorrenza. Percentuali di ricorrenza tra l’8 e il 18% nei 6-7 anni successivi l’episodio 














(Tab.6) Tassi riportati di ricorrenza per AGT. Reported recurrence 
rates for TGA 











 et al. 1992 2.9 51 39 
Pantoni
23
 et al. 2005 8 51 81.6 
Zorzon
58
 et al. 1995 9.4 64 45.6 
Gandolfo
111
 et al. 1992 18.6 102 82.2 
Koltzsch
29
 et al. 1996 23 53 NR 
Miller
56
 et al. 23.8 277 80 
 
 
Alcuni studi hanno riportato di aver assistito a un completo recupero della funzione 
cognitiva in un tempo compreso tra 5 giorni e 6 mesi dopo l’episodio di AGT70,74,94,112. 
Comunque, altre indagini hanno evidenziato come una disfunzione della memoria possa 
persistere oltre la fase acuta dell’AGT, anche quando il paziente sembra clinicamente 
tornato alla normalità o non sembra avere consapevolezza del proprio deficit
113-116
. Alcuni 
di questi potrebbero rispettare i criteri per un deterioramento cognitivo lieve
117
. Inoltre, nei 
pazienti che hanno avuto ripetuti episodi di AGT risulta esserci un maggior deterioramento 
delle capacità mnemoniche e delle funzioni visuospaziali rispetto a coloro che hanno 
sperimentato un singolo episodio, quando si esaminano questi soggetti ad almeno un mese 
dall’attacco118. Il rischio a lungo termine di deterioramento cognitivo non è stato 
adeguatamente valutato al momento, anche se un singolo studio ha evidenziato come, in un 
follow-up di 82.2 mesi, la percentuale di pazienti che avevano avuto AGT e che 
sviluppavano demenza nel periodo di osservazione era del 2.9%, percentuale del tutto 
sovrapponibile all’incidenza nella popolazione generale111. 
L’AGT non sembra conferire un aumentato rischio di sviluppare un ictus ischemico16. Le 
informazioni disponibili suggeriscono che i pazienti che hanno avuto un’AGT abbiano un 
rischio di ictus ischemico, infarto del miocardio e arteriopatia periferica sovrapponibile a 
quello della popolazione generale, e che il rischio sia significativamente più basso rispetto 
a pazienti con TIA o sindrome lacunare
23,58,111




4299 pazienti con AGT ha dimostrato che il rischio di stroke dopo una diagnosi di AGT 
(0.54%) era simile a quello che si trovava dopo una diagnosi di emicrania (0.22%), era più 
basso rispetto al rischio dopo una crisi epilettica (0.90%), ed era molto più basso rispetto a 
quello dopo un TIA (4.72%)
119
. 
Non è stato dimostrato un aumento del rischio di crisi epilettiche rispetto alla popolazione 
generale, dopo un episodio di AGT
16
. Alcuni studi hanno mostrato un leggero aumento del 
rischio di crisi epilettiche durante un follow-up a lungo termine, ma si è concluso che 
probabilmente ad alcuni di questi pazienti era stata diagnosticata un’AGT quando invece si 
trattava di una crisi epilettica
16
. Questo è stato suggerito sia dalle anormalità dei tracciati 




1.12 Gestione del paziente con AGT in PS 
 
Un episodio di AGT ha delle caratteristiche così specifiche che, quando correttamente 
inquadrato, può essere diagnosticato in tutta sicurezza sulla base dei soli parametri 
clinici
120. C’è stato un acceso dibattito in letteratura riguardo la gestione del paziente con 





 affermano che la valutazione dovrebbe includere (ma non limitarsi a) 
uno screening tossicologico, una RMN dell’encefalo, un EEG , un monitoraggio Holter-
ECG e un esame ecocardiografico. Ci sono però poche evidenze a supporto di un 
approccio così aggressivo, sia esso in emergenza o in elezione. Infatti, la sindrome sembra 




È stato documentato come  l’alcol etilico e una grande varietà di tossine possano 
determinare uno spettro di alterazioni nello stato mentale individuale (da cambiamenti 
sottili fino al coma). In uno studio caso-controllo su 114 pazienti
1
 non sono state riportate 
evidenze a favore dell’alcolismo acuto o cronico come causa di AGT. Dato che sia l’alcol 
che una grande quantità di agenti tossici ricercati con gli esami di screening di routine 
producono generalmente sindromi cliniche ben riconoscibili e diverse da quella dell’AGT, 
non sembra che questi esami trovino un ruolo nella diagnosi di AGT. 
Alterazioni metaboliche o elettrolitiche possono determinare alterazioni dello stato mentale 




condotto su 18 pazienti con AGT, non sono state riscontrate alterazioni agli esami 
ematochimici di ruotine (glicemia, elettroliti, enzimi epatici) e ai test di coagulazione
52
.  
Il prelievo e l’esame del liquido cefalo-rachidiano è sempre richiesto in caso di sospetta 
infezione del sistema nervoso centrale (SNC), a meno che non sia aumentata la pressione 
intracranica. Le infezioni del SNC  si presentano con una sintomatologia del tutto diversa 
rispetto a quella dell’AGT. In uno studio su 15 pazienti con AGT, è stato prelevato ed 
esaminato il liquido cefalo-rachidiano e non sono state riscontrate alterazioni
52
. Pertanto, 
una puntura lombare non è indicata a meno che non sia sospettata un’infezione del SNC. 
Lesioni occupanti spazio e sanguinamenti intracranici possono determinare alterazioni 
acute dello stato mentale
120
. In uno studio caso-controllo, 13 pazienti sono stati sottoposti a 
TC cranio, 10 di questi entro 48 ore dall’inizio dell’episodio e gli altri 3 entro 3 settimane. 
5 scansioni su 13 sono risultate nella norma, in un paziente è stata evidenziata una piccola 
lacuna a livello del talamo e in un secondo paziente un piccolo infarto emorragico talamico 
posteriore; in un terzo paziente è stata evidenziata un’encefalomalacia del lobo posteriore 
dell’encefalo e un quarto paziente aveva delle alterazioni encefaliche consistenti, dovute a 
precedenti infarti a sede temporale e cerebellare. Un quinto paziente mostrava marcata 
atrofia temporale e occipitale senza alterazioni focali
52
. Anche se sono state identificate 
molto più frequentemente alterazioni alla TC nei pazienti con AGT rispetto ai controlli, 
questo studio non ha mostrato differenze significative. Uno studio fatto da Hodges e 
Warlow
1
, 95 pazienti con AGT sono stati sottoposti a TC cranio senza mezzo di contrasto a 
distanza di una media di 40 giorni dall’episodio. In nessun caso è stato riscontrato un 
tumore cerebrale; nel 12% dei casi sono state riscontrate delle piccole lesioni lacunari, 
nessuna delle quali coinvolgeva strutture riguardanti i processi mnesici come il talamo 
mediale e il lobo temporale. Confrontando le immagini dei pazienti con AGT rispetto a 
quelle dei controlli, non sono emerse differenze significative, portando gli autori ad 
affermare che una TC cranio non dovrebbe essere eseguita dopo un episodio isolato di 
AGT, se non per escludere diagnosi alternative. 
Per quanto riguarda l’esecuzione di un esame EEG, ci sono vari studi a riguardo. Uno 
studio
122
 ha coinvolto 10 pazienti con AGT: in 1 paziente l’esame EEG è stato registrato al 
momento dell’episodio, negli altri 9 a distanza di 1-10 giorni dall’attacco. L’EEG è 
risultato normale in 6 pazienti, mentre in 4 pazienti erano presenti anomalie. 
Ciononostante, da questo studio non è stato possibile capire se le alterazioni erano accorse 
prima o dopo l’attacco amnesico. In uno studio caso-controllo, 18 pazienti sono stati 
sottoposti  ad un esame EEG, e solo in 4 casi sono state riportate anormalità




momento, rimane più che altro uno strumento nello studio dell’AGT e dovrebbe essere 




Se un paziente si presenta in PS con un episodio di amnesia che rispetta i criteri diagnostici 
descritti precedentemente (vedi sez. 1.7), c’è poca evidenza che qualcuno degli esami 
descritti sopra possa essere di aiuto nella formulazione della diagnosi di AGT, anche se 
l’attacco è ancora in corso. Inoltre, la natura transitoria dell’amnesia è una delle 
caratteristiche fondamentali di questa patologia, quindi il clinico, una volta fatta la 
diagnosi, può rassicurare il paziente e la famiglia, dicendo loro che l’amnesia recederà 
spontaneamente nell’arco di 24 ore.   
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2. SCOPO DELLO STUDIO 




Scopi dello nostro studio sono stati i seguenti: 
 
1. Verificare la frequenza di successivi episodi di AGT nella coorte di pazienti esaminati; 
 
2. Valutare l’AGT come possibile fattore predittivo di una patologia neurologica; 
 




3. MATERIALI E METODI 




3.1 Disegno dello studio 
 
Studio di coorte condotto presso il Dipartimento di Emergenza-Accettazione (DEA) 
dell’Azienda Ospedaliero-Universitaria Pisana (AOUP) su pazienti con diagnosi di AGT, 
dimessi ricoverati o posti in osservazione breve intensiva (OBI) nel periodo compreso tra il 
1 Gennaio 2010 e il 31 Dicembre 2014, sottoposti a successiva valutazione in follow-up 
con somministrazione di questionario anamnestico telefonico. 
 
3.2 Popolazione di studio 
 
Sono stati arruolati un totale di 119 pazienti, dei quali 57 (47,90%) donne e 62 uomini 
(52,10%), dato concorde con la letteratura per una non significativa differenza di genere
12
.  
L’età media è risultata di 64,02 ± 9,06 anni (leggermente più elevata rispetto a quella 
riportata da Hodges e Warlow
1
 nel 1990: 62,3 ± 8,5 anni), con un valore minimo di 27 e 
uno massimo di 82 anni.  
La metà dei pazienti colpiti aveva un’età compresa tra i 65 e i 75 anni. 
 
(Tab.7) Frequenza dell'AGT per fasce d'età 




25-45 1 0,84% 
45-55 18 15,13% 
55-65 39 32,77% 
65-75 50 42,02% 
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(Tab.8) Frequenza dell'AGT per fasce d'età (divisa per genere)  




25-35 1 1,75% 
45-55 5 8,77% 
55-65 17 29,82% 
65-75 27 47,37% 
75-85 7 12,28% 




25-35 0 0,00% 
45-55 13 20,97% 
55-65 22 35,48% 
65-75 23 37,10% 
75-85 4 6,45% 
 
 
Dei 119 pazienti (Tab.9), sono usciti dallo studio 54 (45,37%): 
 44 (36,97%) perché non rintracciabili telefonicamente; 
 10 (8,40%) perché non hanno fornito il consenso al questionario telefonico. 
  
Dei 65 pazienti rimasti (54,62%), 2 pazienti (2%) non sono stati inclusi nella valutazione in 
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   (Tab.9) Selezione dei pazienti per lo studio 
 
Popolazione di studio Frequenza Percentuale 
Deceduti 2 1,68% 
No consenso 10 8,40% 
Non rintracciabili 44 36,97% 
Questionario compilato 63 52,94% 
Totale 119 100,00% 
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3.3 Strumenti d’indagine 
 
Ci siamo avvalsi dei seguenti strumenti d’indagine: 
 
 Cartella clinica di accesso al pronto soccorso, ottenuta tramite il programma 
FirstAid utilizzato presso il DEA di Pisa; 
 Questionario telefonico, elaborato sulla base delle informazioni ottenute della 
letteratura. 
 Criteri diagnostici di Hodges e Warlow1. 
 
 
3.3.1 Cartella clinica di accesso in pronto soccorso 
 
Dalla cartella clinica di accesso in pronto soccorso, abbiamo ottenuto: 
 
 I dati anagrafici dei pazienti: età, sesso, data di accesso al DEA, recapito telefonico; 
 
 Anamnesi patologica remota: patologie pregresse, episodi precedenti di AGT, 
patologia psichiatrica, fattori di rischio cardiovascolari; 
 
 Anamnesi patologica prossima: dinamica dell’evento e fattori scatenanti, presenza 
o meno di testimoni, eventuali sintomi associati; 
 
 Anamnesi farmacologica: terapia antiaggregante o anticoagulante in atto; 
 
 Diagnostica strumentale eseguita: TC cranio, Ecocolordoppler dei vasi 
cerebroafferenti (ECD VCA); 
 
 Consulenza neurologica; 
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 Esito: dimissione a domicilio, dimissione volontaria, osservazione breve intensiva 
(OBI), ricovero. 
 
3.3.2 Questionario telefonico 
 
Basandoci sui dati forniti dalla letteratura, abbiamo elaborato un questionario telefonico al 
quale sottoporre i pazienti dello studio.  
 
La prima parte del questionario è servita per approfondire la valutazione delle seguenti 
informazioni: 
 
 Fattori di rischio cardiovascolari 
 
In accordo con l’ipotesi che vede la patogenesi dell’AGT correlata ad eventi ischemici o 
tromboembolici
44-47
 abbiamo deciso di valutare, nella nostra coorte di pazienti, la presenza 
dei principali fattori di rischio cardiovascolari, quali: pregressi eventi cardiovascolari (CV) 
o cerebrovascolari, familiarità per eventi CV (intesa come eventi CV verificatisi in 
familiari di primo grado di età < 60 anni), ipertensione arteriosa (pressione arteriosa 
sistolica > 140 mmHg, o pressione arteriosa diastolica > 90 mmHg, o in caso di terapia 
antiipertensiva in atto), diabete mellito (DM), dislipidemia, fumo di sigaretta. 
 
 Patologie preesistenti 
 
In accordo con i dati della letteratura, abbiamo indagato l’eventuale presenza, antecedente 
all’episodio di AGT, delle seguenti patologie: fibrillazione atriale (FA) parossistica, 
persistente o permanente, storia nota di emicrania, storia di epilessia o di crisi epilettiche. 
È stata inoltre indagata la presenza di una patologia psichiatrica, in particolare di: sindrome 
depressiva, sindrome ansiosa, storia di attacchi di panico, sindrome maniaco-depressiva 
(disturbo bipolare). 
È stato infine chiesto ai pazienti se l’episodio di AGT fosse stato il primo, e, nel caso non 
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 Trauma cranico antecedente l’episodio di AGT 
 
È stato indagato un eventuale trauma cranico nei 30 giorni precedenti l’AGT. 
 
 Terapia in atto al momento dell’episodio 
 
È stato chiesto ai pazienti se al momento dell’episodio di AGT stessero assumendo terapia 
antiaggregante o anticoagulante.  
 
 Presenza di eventi precipitanti l’episodio 
 
È stata valutata la presenza di eventi precipitanti l’episodio, in particolare: immersione in 
acqua fredda, doccia o bagno molto caldo, esercizio fisico intenso, rapporti sessuali, guida 
di un veicolo, procedure mediche invasive (angiografiche, endoscopiche), stress 
emozionali, dolore fisico intenso. 
 
 Presenza di sintomi associati 
 
Abbiamo prestato particolare attenzione alla presenza di cefalea, nausea e/o vomito, 
essendo questi quelli maggiormente riportati nei vari studi esaminati. 
 
 
La seconda parte del questionario è dedicata al follow-up. con cui abbiamo indagato: 
 
 Ulteriori episodi di AGT 
 
Annotazioni su tali episodi e la data indicativa di essi; 
 
 Eventi cerebrali acuti 
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 Diagnosi di malattia neurodegenerative 
 
Malattia di Parkinson, Sclerosi Laterale Amiotrofica (SLA), Sclerosi Multipla (SM), 
malattia di Alzheimer o altre forme di demenza. 
 
 Valutazione della presenza di uno stato depressivo tramite la Geriatric 
Depression Scale (GDS) Short Form (15 Item) 
 
La Geriatric Depression Scale Short Form nella sua forma a 15 punti (GDS-15, tabella X) è 
uno strumento di valutazione disegnato inizialmente per le persone anziane (≥ 65 anni), 
successivamente validata anche per i pazienti di età inferiore ai 65 anni
123
.  
La GDS-15 è composta da 15 item; il punteggio ottenibile va da 0 a 15 punti.  
Un punteggio tra 0 e 4 è considerato normale, un punteggio tra 5 e 10 è indicativo di una 
lieve depressione, mentre un punteggio tra 11 e 15 è considerato indicativo di una forma 
depressiva grave.  
 
 Autonomia funzionale post AGT: valutazione eseguita mediante 
somministrazione delle scale BADL (Basic Activities od Daily Living) e IADL 
(Instrumental Activities of Daily Living) 
 
La scala BADL è una scala ordinale utilizzata per misurare le prestazioni di un soggetto 
nelle attività della vita quotidiana (ADL, Activities of Daily Living). Ogni item delle 
prestazioni è valutato attribuendo un determinato numero di punti che vengono poi 
sommati determinando un punteggio globale. L'indice analizza sei variabili che descrivono 
le attività della vita quotidiana (ad esempio la capacità di alimentarsi, vestirsi, gestire 
l'igiene personale, lavarsi ed altre ancora) e la mobilità (spostarsi dalla sedia al letto, 
deambulare in piano, salire e scendere le scale). Per il calcolo dell’indice si ricorre a una 
scala semplificata che prevede l’assegnazione di un punto per ciascuna funzione 
indipendente così da ottenere un risultato totale di performance che varia da 0 (completa 
dipendenza) a 6 (indipendenza in tutte le funzioni). 
La scala IADL è una scala ordinale che analizza il livello di autonomia del soggetto in 8 
attività strumentali della vita quotidiana, necessarie per vivere autonomamente al proprio 
domicilio. Anche per il calcolo dell’indice IADL si ricorre a una scala semplificata che 
prevede l’assegnazione di un punto per ciascuna funzione indipendente così da ottenere un 
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risultato totale di performance che varia da 0 (completa dipendenza) a 8 (indipendenza in 








 Gli attacchi devono essere testimoniati e le relative informazioni raccolte da un 
osservatore attento che abbia assistito alla maggior parte degli attacchi 
 
 Durante l'attacco deve essere presente una chiara amnesia anterograda 
 
 Assenza sia di obnubilamento della coscienza che di perdita dell'identità personale; 
il deterioramento cognitivo deve essere limitato all'amnesia (no afasia, aprassia, 
ecc.) 
 
 Assenza di sintomi neurologici di accompagnamento sia durante che dopo l'attacco 
 
 Assenza di sintomi neurologici di accompagnamento sia durante che dopo l'attacco 
 
 Assenza di segni di natura epilettica 
 
 Gli attacchi si devono risolvere entro le 24 ore 
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4.1 Informazioni all’accesso in PS 
 
4.1.1 Dati anagrafici 
 
In totale sono stati arruolati nello studio 63 pazienti, di cui 33 (52,31%) di sesso maschile e 
30 (47,69%) di sesso femminile (grafico 2). 
 




L’età media al momento della presentazione dell’episodio è risultata essere di 64,55 ± 
8,66, con un valore minimo di 46 e un valore massimo di 82; precisamente è risultata 
essere 61,69 ± 8,84 annoi per gli uomini e di 67,7 ± 7,39 anni per le donne.  
La fascia d’età più rappresentata risulta essere quella tra i 65 e i 75 anni, con un totale di 31 
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55 anni, con 10 casi (15,87%). La fascia d’età meno rappresentata risulta essere quella tra i 
75 e gli 85 anni, con soli 6 (9,52%) casi. 
 
 
(Tab.9) Età media del campione 




Maschi 61,69 8,84 46 81 
Femmine 67,7 7,39 50 82 
Generale 64,55 8,66 46 82 
 
 
(Tab.10) Frequenza per fascia d’età 
Fascia d'età Frequenza Percentuale 
45-55 10 15,87% 
55-65 16 25,40% 
65-75 31 49,21% 






























Fascia d'età Frequenza Percentuale 
45-55 2 6,67% 
55-65 7 23,33% 
65-75 17 56,67% 
75-85 4 13,33% 
  
GENERE: M 
Fascia d'età Frequenza Percentuale 
45-55 8 24,24% 
55-65 9 27,27% 
65-75 14 42,42% 
75-85 2 6,06% 
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 4.1.2 Anamnesi patologica remota 
 
Fattori di rischio cardiovascolare 
 
Dei 63 pazienti, al momento dell’episodio di AGT, 30 (47,62%) avevano una storia di 
ipertensione arteriosa, 27 (42,86%) di dislipidemia, 20 (31,75%) erano fumatori o ex 
fumatori, 14 (22,22%) avevano familiarità per eventi cardiovascolari, 4 (6,35%) avevano 
una storia di diabete mellito, 4 (6,35%) in anamnesi presentavano pregressi eventi cardio- 
o cerebro-vascolari. In 15 pazienti (23,81%) suddetti fattori di rischio CV sono risultati 
assenti (tab.12). 
Abbiamo confrontato la prevalenza di suddetti fattori con quella riportata in uno studio 
italiano del 2012 svolto su 5846 pazienti di età compresa tra i 40 e i 79 anni
124
. Dal 
confronto, non è emersa una prevalenza significativamente aumentata di tali fattori di 
rischio rispetto alla popolazione generale (tab.13), in accordo con i risultati riportati da 
larga parte della letteratura (Nuasieda e Sherman
53
, Crowell e altri
54





, Quinette e altri
12
). Abbiamo registrato una differenza per la prevalenza della 
dislipidemia nel nostro gruppo di pazienti, risultata significativamente più bassa 
(P=0.0455) rispetto alla popolazione generale descritta dallo studio CHECK. 
 
 (Tab.12) Frequenza dei fattori di rischio cardiovascolare 
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Grafico 3 – Frequenza dei fattori di rischio CV 
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OR (95% IC) P-value 
IA 30 (47,62%) 2990 (51,8%) 0.8465 (0.5149-1.3916) P>0,05 
DM 4 (13,33%) 723 (13%) 0.4543 (0.1645-1.2545) P>0,05 
Dislipidemia 27 (42,86%) 3172 (55,6%) 0.5994 (0.3629-0.9899) P<0,05 
Fumo 20 (31,75%) 1253 (21,4%) 1.7049 (0.9994-2.9086) P>0,05 
Pregressi 





Dei 63 pazienti, 12 (19,05%) avevano una storia di emicrania e 4 (6,35%) una storia di FA; 
nessun paziente interrogato è risultato avere una storia di epilessia o crisi epilettiche 
(tab.14). 
La prevalenza della FA risulta essere più alta rispetto a quella riportata da Zorzon e altri
58
, 
ma risulta addirittura più bassa rispetto a quella riportata nello studio di Pantoni e altri
23
. 
La differenza non risulta però essere statisticamente significativa (OR: 0,6237; IC: 0,1585-
2,4550; P>0,05). Per quanto riguarda la prevalenza dell’emicrania del nostro campione, 
essa risulta essere del tutto in linea con quella riportata dai vari studi esaminati (OR: 
0.9333; IC 95%: 0.4074- 2.1384; P=0.8704). Lo stesso possiamo dire per l’epilessia 
(P=0,33629). 
Le prevalenze riportate sono quindi del tutto in linea con i dati della letteratura analizzata 
(tab.15). 
 
Dei 63 pazienti, 8 (12,70%) hanno riferito di soffrire di una sindrome ansiosa, 6 (9,52%) di 
una sindrome depressiva, 2 (3,23%) presentavano una passata storia di attacchi di panico e 
1 (1,61%) aveva una diagnosi di disturbo bipolare; i restanti 45 (72,48%) pazienti non 
hanno riferito alcuna patologia di natura psichiatrica (tab.16). La prevalenza di patologie di 
natura psichiatrica pertanto è stata del 26,98% (17 pazienti). Confrontata con quella 
rilevata nello studio di Pantoni e altri
23
, risulta essere del tutto corrispondente (tab.17).  
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(Tab.14) Frequenza di eventuali patologie pregresse 
  
 
Emicrania FA Epilessia 
Sesso maschile 5 (15,15%) 2 (6,06%) 0 (0,00%) 
Sesso 
femminile 
7 (23,33%) 2 (6,67%) 0 (0,00%) 
Generale 12 (19,05%) 4 (6,35%) 0 (0,00%) 
 
 














0,00% 5,00% 10,00% 15,00% 20,00% 25,00%
Emicrania
FA
Generale Sesso femminile Sesso maschile
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 (Tab.15) Prevalenza della FA, dell’emicrania e dell’epilessia nella nostra coorte di 




















FA 4 (6,35%) 3 (3%) 1 (1,6%) 5 (9,8%) - 























2 (6,10%) 3 (9,10%) 0 (0,00%) 0 (0,00%) 27 (81,82%) 
Sesso 
femminile 
5 (17,24%) 3 (10,34%) 2 (6,90%) 1 (3,45%) 18 (62,07%) 
Generale 8 (12,70%) 6 (9,52%) 2 (3,23%) 1 (1,61%) 45 (72,58%) 
 
 
 (Tab.17) Prevalenza della patologia psichiatrica nella nostra coorte di pazienti e in 





Nostri pazienti Pantoni e altri
23
 OR IC 95% P value 
Patologia 
psichiatrica 
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Grafico 6 – Frequenza di patologie di natura psichiatrica 
 
Episodi precedenti di AGT  
 
Dall’analisi delle cartelle cliniche è stato possibile identificare i pazienti che, all’anamnesi 
patologica remota, risultavano aver avuto uno o più episodi precedenti di AGT. Sono 
risultati essere 9 (14,29%), di cui 5 (55,55%) di sesso femminile e 4 (44,45%) di sesso 
maschile. 
La fascia d’età più rappresentata in questo gruppo è quella tra i 65 e i 75 anni, con 4 
(44,44%) pazienti che avevano presentato in passato altri episodi di AGT. 
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Anamnesi farmacologica 
 
Nessuno dei nostri 63 pazienti al momento dell’insorgenza dell’AGT stava assumendo una 
terapia anticoagulante e 15 (23,81%) pazienti stavano assumendo una terapia 
antiaggregante. 
Un totale di 48 (76,19%) pazienti, pertanto, non era sottoposto né a una terapia 
antiaggregante né a una anticoagulante. 
 








Dei 63 pazienti, 32 (50,79%) hanno manifestato l’AGT in una condizione di riposo (in 
assenza di fattori scatenanti, sia fisici che emotivi).  Degli altri 31 (49,21%) pazienti, 18 
(28,57%) hanno manifestato l’AGT in seguito a un particolare stress emotivo, 4 (6,35%) in 
seguito a uno sforzo fisico intenso, 4 (6,35%) in seguito a un rapporto sessuale, 3 (4,76%) 
in seguito a una doccia o a un bagno molto caldo, 3 (4,76%) in seguito ad altri eventi 
scatenanti e un solo paziente (1,59%) ha sviluppato l’AGT in seguito a una procedura 
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possibile fattore scatenante, la guida di un veicolo, un bagno freddo o un dolore fisico 
intenso (tab.18).  
Da come si può evincere dalla tabella 19, fattori scatenanti maggiormente riportati sono 
stati gli stress emotivi, in linea con quanto riportato da Quinette e altri
12
. Per quanto 
riguarda gli altri fattori presi in considerazione, rimaniamo abbastanza in linea con la 
letteratura, tranne che per la frequenza riportata dell’esercizio fisico, che risulta molto 













Assenti (a riposo) 32 (50,79%) 19 (57,58%) 13 (43,33%) 
Stress emotivi 18 (28,57%) 7 (21,21%) 11 (36,67%) 
Esercizio fisico intenso 4 (6,35%) 1 (3,03%) 3 (10%) 
Rapporto sessuale 4 (6,35%) 4 (12,12%) 0 (0,00%) 
Altri 3 (4,76%) 2 (6,06%) 1 (3,33%) 
Doccia o bagno molto 
caldo 
3 (4,76%) 1 (3,03%) 2 (6,67%) 
Procedure mediche 
invasive 














4.ANALISI DEI DATI 




























































4.ANALISI DEI DATI 
 
 (Tab.18) Frequenza dei fattori scatenanti all’esordio dell’episodio di AGT nella nostra 





















Stress emotivi 28% 14% 7% 27% 29% 
Esercizio fisico 
intenso 
6% 18% 28% 19% 25% 
Rapporto sessuale 6% 3% 10% 1,5% 0% 
Doccia o bagno 
molto caldo 
5% 0% 5% 0% 15% 
Procedure mediche 
invasive 
5% 3% 0% 0% 0% 
Immersione in 
acqua fredda 
0% 3% 0% 18% 10% 
 
 
Sintomi associati all'episodio di AGT 
 
Dei 63 pazienti arruolati, 49 (77,78%) non hanno manifestato sintomi associati all’AGT. 
Per quanto riguarda i 14 pazienti che hanno riferito tali sintomi, in 8 (12,70%) casi è stata 
riferita cefalea, in 3 (4,76%) casi nausea, in 3 (4,76%) casi vomito, mentre 3 (4,76%) 














(Tab.19) Frequenza sintomi associati all’episodio di AGT 
  
Sintomi associati Frequenza Percentuale 
Assenti 49 77,78% 
Cefalea 8 12,70% 
Altri 3 4,76% 
Nausea 3 4,76% 
Vomito 3 4,76% 
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Grafico 11 – Frequenza dei sintomi associati all’AGT
 
 
Trauma cranico nei 30 giorni precedenti l’evento 
 
Dei 63 pazienti interrogati, solo 1 (1,59%) ha riferito di aver riportato un trauma cranico 
nei 30 giorni precedenti l’episodio di AGT. Pertanto 62 (98,41%) pazienti non avevano 
una storia recente di trauma cranico. 
 
4.1.4 Accertamenti eseguiti 
 
Tutti i 63 pazienti sono stati sottoposti a una consulenza neurologica, risultata nella norma 
ad eccezione di lacune mnesiche per l’evento e, quando ancora presente, un’amnesia 
anterograda. 
È stata eseguita in tutti una TC cranio, risultata negativa per lesioni acute. 
22 (34,92%) pazienti sono stati sottoposti a ECD VCA, risultato positivo per lesioni 
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4.1.5 Terapia alla dimissione 
 
Alla dimissione dal DEA, è stata raccomandata una terapia domiciliare con antiaggregante 
nel caso di 41 (65,08%) pazienti, mentre ai restanti 22 (34,92%) non è stata raccomandata. 
Dei 63 pazienti totali, all’accesso in pronto soccorso 15 (23,81%) erano già in trattamento 
con un antiaggregante e alla dimissione è stato raccomandato di proseguire con la suddetta 
terapia. Dei 48 (76,19%) pazienti che, invece, non stavano assumendo tale terapia al 
momento dell’accesso, a 26 (54,17%) di questi è stata raccomandata come terapia 
domiciliare, mentre a 22 (45,83%) no. 
 
4.1.6 Livello di urgenza ed esito 
 
Dei pazienti in esame, all’accesso in PS (in triage) a 6 (9,52%) è stato assegnato un codice 
rosso, a 43 (68,25%) un codice giallo e a 14 (22,22%) codice verde (tab.20).  
Dei suddetti pazienti, 37 (58,73%) sono stati dimessi a domicilio, 19 (30.16%) sono stati 
ricoverati presso l’osservazione breve intensiva (OBI) del DEA, 7 (11,11%) sono stati 
ricoverati presso un reparto di degenza dell’AOUP.  
Dei 6 pazienti registrati con codice rosso al triage, 4 (66,67%) sono stati dimessi, 1 
(16,67%) è stato posto in OBI e 1 (16,67%) è stato ricoverato. 
Dei 42 pazienti registrati con codice giallo al triage, 24 (57,14%) sono stati dimessi, 12 
(30,95%) sono stati posti in OBI e 5 (11,90%) sono stati ricoverati. 
Dei 15 pazienti registrati con codice verde al triage, 9 (60%) sono stati dimessi, 5 (33,33%) 
sono stati posti in OBI e 1 (6,67%) è stato ricoverati (tab.22) 
 
(Tab.20) Codice colore gravità al triage 
  
LIVELLO DI URGENZA 
(TRIAGE) 
Frequenza Percentuale 
Codice rosso 6 9,52% 
Codice giallo 42 66,67% 
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 (Tab.21) Esito alla dimissione dal PS 
  
Esito Frequenza Percentuale 
Dimissione a domicilio 37 58,73% 
OBI 19 30.16% 
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(Tab.22) – Esito alla dimissione correlato con il livello di urgenza al triage 
  
  
ESITO ALLA DIMISSIONE DAL PS 
  
Dimissione a 
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Dimissione a domicilio OBI Ricovero
Codici rossi Codici gialli 






4.ANALISI DEI DATI 
4.2 Informazioni al follow-up 
 
La durata media del follow-up è stata di 40,23 ± 16,59 mesi, con un minimo di 13 e un 
massimo di 68 mesi.  
 









40,23 16,59 13 68 
 
 
4.2.1 Episodi successivi di AGT 
 
Dei 63 pazienti, 6 hanno manifestato, nel periodo di follow-up, episodi successivi di AGT. 
La frequenza della ricorrenza di AGT, nel nostro campione, è risultata pertanto essere del 
9,52%.  
Tutti i 6 pazienti sono risultati essere di sesso maschile. L’età media è risultata essere di 61 
± 7,82 anni, con un minimo di 52 e un massimo di 74. La fascia d’età maggiormente 
rappresentata è stata quella tra i 45 e i 55 anni (50%).  
Dei 6 pazienti suddetti, 5 (83,34%) hanno manifestato un singolo episodio, e 1 paziente 
(16,66%) ne ha manifestati 2.  
Il tempo medio trascorso tra l’episodio per cui avevano effettuato l’accesso presso il DEA 
e gli episodi successivi è stato di 26,16 ± 18,43 mesi, con un minimo di 11 e un massimo di 
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Grafico 15 – Frequenza degli episodi successivi di AGT nel corso del periodo di follow-up 
 
 
(Tab.24) Età media dei pazienti e tempo medio trascorso dal precedente 







Età (anni) 61 7,82 52 74 
Tempo medio trascorso 
dall'episodio precedente 
(mesi) 
26,16 18,43 11 61 
 
 (Tab.25) – Fasce d’età 
  
Fascia d'età Frequenza Percentuale 
45-55 anni 1 16,67% 
55-65 anni 3 50,00% 
65-75 anni 2 33,33% 
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4.2.2 Successivi eventi neurologici acuti e comparsa di malattie neurodegenerative 
 
Dei 63 pazienti, nel corso del follow-up, 2 (3,17%) hanno sviluppato uno o più tra gli 
eventi neurologici acuti da noi considerati. Entrambi questi pazienti sono risultati essere di 
sesso femminile. L’età media risulta essere di 69 ± 0,7 anni, con un minimo di 68 e un 
massimo di 70 anni.  
Una paziente (1,59%) ha successivamente avuto una crisi epilettica, l’altra ha avuto vari 
episodi di crisi epilettiche e nel Luglio 2015 un ictus ischemico.  
Il tempo medio trascorso tra questi episodi e l’episodio di AGT è stato di 39 ± 12,73 mesi, 
con un minimo di 30 e un massimo di 48.  
Nessuno tra i pazienti interrogati ha dichiarato di aver sviluppato TIA, emorragie cerebrali 
o eventi neurologici acuti di altra natura nel corso del follow-up. 
La frequenza delle crisi epilettiche nel nostro campione di pazienti, nel corso del follow-
up, risulta pertanto essere del 3,17%, mentre quella dell’ictus ischemico dell’1,59%.  
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Nessuno dei 63 pazienti ha riferito di aver ricevuto, nel corso dei mesi di follow-up, 
diagnosi di una malattia degenerativa tra quelle da noi prese in considerazione (malattia di 
Alzheimer o altre forme di demenza, malattia di Parkinson, SLA, SM). 
 
4.2.3 Valutazione della presenza di uno stato depressivo tramite la GDS-15 
 
Tutti e 63 pazienti hanno completato il questionario, rispondendo alle 15 domande in 
esame. La media dei punteggi totali è risultata 2,67 ± 2,78 con un valore minimo di 0 e un 
massimo di 12. 
54 (85,71%) pazienti hanno ottenuto un punteggio tra 0 e 4 punti, indicatore di normalità, 8 
(12,70%) pazienti hanno ottenuto un punteggio tra 5 e 10, indicatore di uno stato 
depressivo lieve, e solo 1 (1,59%) paziente ha ottenuto un punteggio tra 10 e 15, indicatore 
di uno stato depressivo grave. La frequenza generale di uno stato depressivo, nel nostro 
campione di pazienti, risulta pertanto essere del 14,29%. 
Dei 9 pazienti, totali, per i quali la GDS-15 ha individuato uno stato depressivo, 5 
(55,56%) sono risultati di sesso femminile e 4 (44,44%) di sesso maschile. 
La frequenza di uno stato depressivo è risultata pertanto essere del 12,12% tra i pazienti di 
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L’età media del gruppo di pazienti con stato depressivo individuato con la GDS-15 è 
risultata essere di 64,89 ± 5,89 anni con un minimo di 57 e un massimo di 73; l’età media 
del gruppo di pazienti per i quali non è stato individuato uno stato depressivo con la GDS-
15 è risultata essere di 64,5 ± 9,10 anni con un minimo di 46 e un massimo di 82. 
 
 (Tab.27) Risultati della GDS-15 
  







Normale (0-4 punti) 54 (85,71%) 29 (87,88%) 25 (83,33%) 
Lievemente depresso (5-10 punti) 8 (12,70%) 4 (12,12%) 4 (13,33%) 
Gravemente depresso (11-15 punti) 1 (1,59%) 0 (0,00%) 1 (3,33%) 
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 (Tab.28) Media dei punteggi alla GDS-15 
  
Punteggio Media Deviazione standard Min Max 
Generale 2,67 2,78 0 12 
Sesso maschile 2,27 2,35 0 9 
Sesso femminile 3,1 3,15 0 12 
 
 






























Popolazione generale Sesso maschile Sesso femminile
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4.2.4 Valutazione dell’autonomia funzionale: scale BADL e IADL 
 
Tutti e 63 i pazienti hanno completato entrambe le scale. 
Il punteggio medio per la scala BADL è stato di 5,71 ± 0,55, con un minimo di 4 punti e un 
massimo di 6 punti. 
Il punteggio medio per la scala IADL è stato di 7,53 punti ± 0,72, con un minimo di 5 e un 
massimo di 8. 
Solamente 2 (3,28%) pazienti su 63 sono risultati non autonomi dal punto di vista 
funzionale nella nostra valutazione al follow-up. 
La quasi totalità dei nostri pazienti è quindi risultata autonoma dal punto di vista 
funzionale. 
 
 (Tab.29) Punteggi delle scale di valutazione dell’autonomia funzionale (BADL e IADL) 
  
 
Media Deviazione standard Min Max 
Scala BADL 5,71 0,55 4 6 
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Nel nostro studio, l’incidenza dell’AGT si è rivelata corrispondente a quella riportata da 
Zeman e Hodges
13
 nel 1997. Su una popolazione di 421.816 abitanti (secondo dati ISTAT) 
abbiamo calcolato che l’incidenza media della patologia si aggira, nella provincia di Pisa, 
attorno ai 5,64 casi su 100.000 abitanti l’anno (Tab.30). 
L’età media al momento dell’evento è risultata essere di 64,55 ± 8,66 anni, in linea rispetto 
a quella riportata negli studi presi a confronto (Tab.31). 
 
Sia dall’analisi della cartella clinica di pronto soccorso che dal contatto telefonico con i 
pazienti, abbiamo valutato se la diagnosi di AGT fosse stata posta in attinenza ai criteri di 
Hodges e Warlow
1
 (tab.32). In 63 (100%) pazienti era stata osservata l’assenza di 
alterazioni di coscienza e di perdita dell’identità personale, l’episodio si era risolto entro le 
24 ore, era stata documentata la presenza di un’amnesia anterograda e non c’erano segni di 
natura epilettica; in 62 (98,41%) erano stati esclusi sia traumi recenti che epilessia attiva e 
non erano stati riportati sintomi neurologici focali. L’attacco era stato testimoniato in 60 
(95,23%) casi. Possiamo quindi affermare che nella grande maggioranza dei casi (95%) la 
diagnosi di AGT era stata posta in attinenza ai criteri di Hodges e Warlow. 
 
La durata media del follow-up è stata di 40,23 ± 16,59 mesi. In questo periodo la 
ricorrenza degli episodi di AGT è risultata del 9,52% (6 pazienti). Il 100% di questi 
pazienti era di sesso maschile e la fascia d’età più rappresentata era quella compresa tra i 
55 e i 65 anni.  
Se andiamo a confrontare i nostri dati con quelli dalla letteratura (Tab.6) notiamo che i 
risultati ottenuti sono in linea con gli studi considerati
23,58
, in cui il tasso di ricorrenza è 
mediamente del 9%. Vogliamo sottolineare che tassi più elevati di ricorrenza si sono 
ottenuti in studi dove erano stati inclusi non solo episodi certi, ma anche episodi probabili 
di AGT; nel nostro studio, invece, non solo i pazienti avevano, nel 95% dei casi, una 
diagnosi clinica di certezza di AGT, ma, al ripetersi dell’evento, si erano nuovamente 
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presentati in PS, ricevendo, ancora una volta da fonte competente, una diagnosi 
rispondente ai criteri clinici.  
Analizzando nel dettaglio questi 6 pazienti, abbiamo ricercato eventuali condizioni che 
potessero predisporre a un rischio maggiore di poter sviluppare un secondo episodio di 
AGT (tab.33). Le condizioni prese in esame sono state: sesso maschile, episodi precedenti 
di AGT, storia di emicrania, fattori di rischio CV, storia di FA, patologia psichiatrica e 
terapia antiaggregante. Per nessuno di questi fattori è stato possibile dimostrare una 
correlazione statistica (P>0,05) con lo sviluppo di un ulteriore episodio di AGT. 
Solamente nel caso del sesso maschile abbiamo riscontrato un Χ2 < 0,05 ma > 0,01. A 
causa dell’esiguo numero di pazienti il risultato non è statisticamente valido per poter 
affermare che il sesso maschile predisponga alla ricorrenza di AGT. Tuttavia, analizzando 
il nostro campione, dove i due generi apparivano equamente distribuiti (52% di sesso 
maschile e 48% di sesso femminile),  i 6 pazienti con recidiva di AGT sono risultati tutti di 
sesso maschile; così come il 50% dei 9 pazienti che avevano un’anamnesi positiva per 
episodi pregressi. Quindi, di tutti i pazienti con storia di episodi ripetuti di AGT, il 65% è 
risultato appartenente al sesso maschile. 
Dalle informazioni ottenute al follow-up, quando è stata anche somministratala GDS-15, è 
emerso un dato interessante, per quanto riguarda una possibile correlazione tra l’AGT e lo 
sviluppo di sindrome depressiva. Dei nostri pazienti, il 14% ha ottenuto un punteggio al 
GDS-15 diagnostico per depressione. Di questi, il 6% aveva già anamnesi positiva per 
stato depressivo prima dell’evento di AGT; mentre l’8% ha manifestato uno stato 
depressivo successivamente.   
Per quanto riguarda la manifestazione di successivi eventi neurologici, dai dati ottenuti con 
il follow-up è emerso che in 2 pazienti si sono presentati eventi neurologici acuti, mentre 
nessuno ha sviluppato una malattia neurodegenerativa. Anche in questo caso i dati 
concordano con quelli della letteratura (tab.34)
11,23,58
.  
Da questa prima analisi deduciamo quindi che: 
1. L’AGT è maggiormente rappresentata nel sesso maschile, 
2. La patologia è ricorrente in circa un 10% dei pazienti, e questa ricorrenza è 
maggiore nel sesso maschile, 
3. L’AGT non risulta essere predittore di patologia neurologica, 
 
È stato comunque possibile, analizzando i dati raccolti, mettere in evidenza altri risultati 
molto importanti riguardo la gestione clinica dell’AGT nell’ambito del PS. 
  
72 
5. DISCUSSIONE E CONCLUSIONI 
Il dato più importante emerso è quello riguardante l’esito: la maggior parte dei nostri 
pazienti (oltre la metà, il 60%) è stato dimesso a domicilio; un 30% è stato trattenuto in 
OBI, poiché la sintomatologia non era ancora risolta; solo 7 pazienti (10%) sono stati 
ricoverati perché, per storia clinica, erano necessari ulteriori approfondimenti diagnostici.  
Comunque dei pazienti posti in OBI, il 100% è stato dimesso entro 24 ore senza “evidenza 
di evoluzione clinica della sintomatologia”; anche i 7 pazienti ricoverati (informazioni 
ottenute durante il follow-up telefonico) sono stati poi dimessi, sempre con diagnosi di 
AGT, asintomatici e in assenza di altre manifestazioni cliniche.  
Analizzando attentamente i due casi che hanno manifestato, negli anni successivi, un 
evento neurologico acuto (in entrambi i casi, epilessia), emerge che: 
- Ambedue questi pazienti appartenevano al sesso femminile,  
- In uno dei due casi la diagnosi di AGT non rispettava tutti i criteri diagnostici 
(attacco non testimoniato),  
- In tutti e due i casi non era stato eseguito un EEG.  
Risulta quindi verosimile che la diagnosi di AGT, in questi due casi, sia stata posta 
erroneamente, potendosi trattare invece di un primo episodio di epilessia. Concludendo, 
emerge l’importanza dello svolgimento di un EEG al fine di eseguire una corretta diagnosi 
differenziale. 
Alla luce di questi risultati possiamo quindi affermare che l’AGT: 
- È una patologia benigna con scarsa probabilità di recidiva, 
- Un suo corretto inquadramento clinico iniziale, con pieno rispetto dei criteri di 
Hodges e Warlow, permetterebbe la rapida dimissibilità del paziente, a risoluzione 
clinica avvenuta. 
Abbiamo pertanto messo a punto un percorso diagnostico (Figura 5), la cui applicazione 
nei DEA renderebbe più rapido e agevole la presa in carico dei pazienti con AGT.  
La nostra flow chart sottolinea l’importanza di un corretto inquadramento clinico iniziale 
(sesso, fascia d’età, criteri di Hodges e Warlow): 
- Al rispetto dei criteri clinici il paziente può essere dimesso a domicilio con diagnosi 
di certezza di AGT e con la rassicurazione sulla benignità della patologia, ma con 
la raccomandazione di ripresentarsi in PS qualora il disturbo dovesse ripetersi e di 
eseguire una visita neurologica in elezione entro 10 giorni. 
- Nel caso che 1 o più criteri diagnostici non siano rispettati, si deve valutare una 
diagnosi alternativa e procedere con l’esecuzione di accertamenti strumentali: TC 
cranio ed eventualmente un EEG.  
  
73 
5. DISCUSSIONE E CONCLUSIONI 























Paziente con amnesia 
Vengono rispettati 
TUTTI i criteri di 
Hodges e Warlow? 
1. Attacco testimoniato 
2. Amnesia anterograda 
3. NO alterazioni dello stato 
di coscienza e NO perdita 
dell’identità personale 
4. NO segni neurologici focali 
5. No segni di natura 
epilettica 
6. Amnesia insorta <  24 ore 
7. NO storia recente di trauma 
cranico o di crisi epilettiche 
SI 





DIAGNOSI DI AGT 
1. Rassicurare il paziente circa la benignità della 
patologia, 
2. Attendere la risoluzione clinica della 
sintomatologia 
3. DIMISSIONE A DOMICILIO 
4. Tornare in PS al ripresentarsi della 
sintomatologia 
























(Tab.30) Frequenza degli episodi di AGT negli anni 2010-2014 
  
Anno di accesso in PS Frequenza Percentuale 
2010 19 15,97% 
2011 29 24,37% 
2012 22 18,48% 
2013 31 26,05% 
2014 18 15,13% 
Totale 119 100% 
(Tab.31) Età medie riportate negli studi esaminati e nel nostro studio 
 
 
Età media Deviazione standard Min Max 
Nostri pazienti 64,55 8,66 46 82 
Hodges e Warlow
1
 62,3 8,5 39 82 
Quinette e altri
12
 63,9 8,3 32 81 
Zorzon e altri
58
 61,6 7,5 47 80 
Pantoni e altri
23
 62,7 6,7 - - 
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 (Tab.32) Verifica del rispetto dei criteri diagnostici di Hodges e Warlow nel nostro 
campione di pazienti 
  
Criteri di Hodges e Warlow Frequenza Percentuale 
Assenza perdita identità personale 63 100,00% 
Assenza alterazioni di coscienza 63 100,00% 
No traumi recenti, no epilessia attiva 62 98,41% 
Risoluzione entro le 24 ore 63 100,00% 
Assenza di segni di natura epilettica 63 100,00% 
Assenza di sintomi neurologici focali 62 98,41% 
Presenza di amnesia anterograda 63 100,00% 
Attacco testimoniato 60 95,23% 
(Tab.33) Episodi successivi di AGT e correlazioni con i fattori esaminati 
    
Fattori esaminati 
Pazienti con episodi 
successivi di AGT 
OR (95%) P value 
IA 2 (6,67%) 0,5179 (0,0878-3,0557) P>0,05 
Dislipidemia 2 (7,41%) 0,6400 (0,1083-3,7807) P>0,05 
Familiarità per eventi CV 3 (21,43%) 4,1818 (0,7412-23,5944) P>0,05 
Fumo di sigaretta 1 (5,00%) 0,4000 (0,0436-3,6703) P>0,05 
Pregressi eventi CV 0 (0,00%) 
 
P=0,502 
DM 0 (0,00%) 
 
P=0,502 
Emicrania 0 (0,00%) 
 
P=0,211 
FA 0 (0,00%) 
 
P=0,502 
Patologia psichiatrica 1 (5,88%) 0,5125 (0,0555-4,7351) P>0,05 
Sesso maschile 6 (18,88%) 
 
P=0,0140 
Episodi precedenti di 
AGT 
1 (11,11%) 1,2250 (0,1261-11,8981) P>0,05 
Terapia antiaggregante 3 (7,32%) 0,5000 (0,0920-2,7164) P>0,05 
  
76 
5. DISCUSSIONE E CONCLUSIONI 

















1 (1,59%) 2 (1,75%) 0 (0,00%) 3 (6,00%) 
Crisi 
epilettiche 
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AMNESIA GLOBALE TRANSITORIA: EVENTO ISOLATO O PREDITTORE DI 
MALATTIA? ESPERIENZA CLINICA DEL DEA DI PISA, DALLA DIAGNOSI AL FOLLOW-
UP.  
QUESTIONARIO DI VALUTAZIONE 





















COGNOME: ________________  NOME: ________  _______  CODICE PAZIENTE: ______ 
DATA DI NASCITA: ___________  ETÀ: ________  GENERE: ________________________ 
1. Fattori di rischio cardiovascolari (CV) 
 Pregressi eventi cardiovascolari  
 Ipertensione arteriosa (IA) 
 Diabete Mellito (DM) 
 Dislipidemia 
 Familiarità per eventi cardio- o cerebrovascolari 
 Fumo di sigaretta 
 
2. Eventuali patologie pregresse 
 Fibrillazione atriale (FA) 
 Storia di emicrania 
 Epilessia/crisi epilettiche 








3. Diagnosi di patologia psichiatrica 
 Sindrome depressiva 
 Sindrome ansiosa 
 Disturbo bipolare 






















III PARTE – INFORMAZIONI AL FOLLOW-UP 
 






















1.Presenza di uno o più dei seguenti fattori 
scatenanti: 
 Immersione in acqua fredda 
 Doccia o bagno molto caldo 
 Esercizio fisico intenso 
 Rapporti sessuali 
 Procedure mediche invasive 
(angiografiche, endoscopiche) 
 Stress emozionali 
 Dolore fisico 
 Altri 
 Nessuno (assenti) 







1.Episodi successivi di AGT: 
 SI 




2. Tra l’episodio di AGT e la data odierna, si 
sono verificati eventi neurologici acuti 
quali: 
 Ictus ischemico 
 TIA 
 Emorragia cerebrale 
 Crisi epilettiche 
 Altri: _________________________ 
3.Tra l’episodio di AGT e la data 
odierna, ha avuto diagnosi di: 
 Malattia di Alzheimer 
 Altre forme di demenza 
 Malattia di Parkinson 
 Sclerosi Laterale Amiotrofica 
(SLA) 
 Sclerosi Multipla (SM) 



























4.Valutazione tramite la Geriatric Depression Scale Short Form (GDS-15)* 
 Normale (0-4 punti) 
 Lievemente depresso (5-10 punti) 
 Gravemente depresso (11-15 punti) 
5.Valutazione dell’autonomia funzionale post-evento 
a. Punteggio scala BADL*: ___________________ 




*Geriatric Depression Scale Short Form (15 Item) 
 
  
Geriatric Depression Scale Short Form (15 Item) 
1. È fondamentalmente soddisfatto della sua 
vita? 
Sì No 
2. Ha abbandonato molte delle sue attività e 
dei suoi interessi? 
Sì No 
3. Sente che la sua vita è vuota? Sì No 
4. Si annoia spesso? Sì No 
5. È di buon umore la maggior parte del 
tempo?  
Sì No 
6. Ha paura che qualcosa di brutto stia per 
succederle? 
Sì No 
7. Si sente felice nella maggior parte del 
tempo? 
Sì No 
8. Si sente spesso impotente? Sì No 
9. Preferisce restare a casa piuttosto che uscire 
e fare cose nuove? 
Sì No 
10. Ritiene di avere più problemi con la 
memoria della maggior parte delle persone? 
Sì No 
11. Pensa che la vita sia meravigliosa? Sì No 
12.Si sente piuttosto inutile così com’è?  Sì No 
13. Si sente pieno di energie? Sì No 
14. Ha l’impressione che la sua situazione sia 
disperata? 
Sì No 
15. Pensa che la maggior parte delle persone 
sia migliore di lei? 
Sì No 
 
Punteggio:          / 15 
 
1 punto per “No” alle domande 1, 5, 7, 11, 13 












Adattata da Sheikh JI, Yesavage JA: “Geriatric Depression Scale: Recent evidence and 




*Bristol Activity of Daily Living (BADL) 
A) FARE IL BAGNO  (vasca, doccia, spugnature) Punteggio 
 






Ha bisogno di assistenza soltanto nella pulizia di una parte del corpo 
(es. dorso). 1 
 




B) VESTIRSI (prendere i vestiti dall’armadio e/o cassetti, inclusa biancheria  
 
intima, vestiti, uso delle allacciature e delle bretelle se utilizzate)  
 
1) Prende i vestiti e si veste completamente senza bisogno di assistenza. 1 
 
2) 
Prende i vestiti e si veste senza bisogno di assistenza eccetto che per 





Ha bisogno di assistenza nel prendere i vestiti o nel vestirsi oppure 
rimane 0 
 
 parzialmente o completamente svestito.  
 
C) TOILETTE (andare nella stanza da bagno per la minzione e l'evacuazione,  
 
pulirsi, rivestirsi)  
 
1) 




mezzi di supporto come bastone, deambulatore o seggiola a rotelle, 
può usare vaso  
 
 da notte o comoda svuotandoli al mattino).  
 
2) 
Ha bisogno di assistenza nell’andare in bagno o nel pulirsi o nel 
rivestirsi o nell’uso 0 
 
 del vaso da notte o della comoda.  
 




D) SPOSTARSI  
 
1) 
Si sposta dentro e fuori dal letto e in poltrona senza assistenza 
(eventualmente con 1 
 
 canadesi o deambulatore).  
 
2) Compie questi trasferimenti se aiutato. 0 
 




E) CONTINENZA DI FECI ED URINE  
 
1) Controlla completamente feci e urine. 1 
 
2) “Incidenti” occasionali. 0 
 
3) 
Necessità di supervisione per il controllo di feci e urine, usa il catetere, 
è 0 
 
 incontinente  
 
F)  ALIMENTAZIONE  
 
1) Senza assistenza. 1 
 
2) Assistenza solo per tagliare la carne o imburrare il pane. 1 
 
3) 
Richiede assistenza per portare il cibo alla bocca o viene nutrito 
parzialmente o 0 
 
 completamente per via parenterale.  
 






*Scheda IADL (Instrumental Activity of Daily Living) 
A) USARE IL 
TELEFONO 
1) Usa il telefono di propria iniziativa: cerca il numero e lo 
compone 1 
2) Compone solo alcuni numeri ben conosciuti 1 
3) È in grado di rispondere al telefono, ma non compone i 
numeri 1 
4) Non è capace di usare il telefono 0 
B) FARE LA 
SPESA 
1) Si prende autonomamente cura di tutte le necessità di acquisti 
nei negozi 1 
2) È in grado di effettuare piccoli acquisti nei negozi 0 
3)Necessita di essere accompagnato per qualsiasi acquisto nei 
negozi 0 




1) Organizza, prepara e serve i pasti adeguatamente preparati 1 
2) Prepara pasti adeguati solo se gli vengono procurati gli 
ingredienti 0 
3) Scalda pasti preparati o prepara cibi ma non mantiene dieta 
adeguata 0 
4) Ha bisogno di avere cibi preparati e serviti 0 
D) GOVERNO 
DELLA CASA 
1) Mantiene la casa da solo o con occasionale aiuto (es. lavori 
pesanti) 1 
2) Esegue solo lavori quotidiani leggeri ma il livello di pulizia 
non è sufficiente 1 
3) Ha bisogno di aiuto in ogni operazione di governo della casa 0 
4) Non partecipa a nessuna operazione di governo della casa 0 
E) FARE IL 
BUCATO 
1) Fa il bucato personalmente e completamente 1 
2) Lava le piccole cose (calze, fazzoletti) 1 
3) Tutta la biancheria deve essere lavata da altri 0 
F) MEZZI DI 
TRASPORTO 
1) Si sposta da solo su mezzi pubblici e guida la propria auto 1 
2) Si sposta in taxi ma non usa mezzi di trasporto pubblici 1 
3) Usa i mezzi di trasporto se assistito o accompagnato 1 
4) Può spostarsi solo con taxi o auto e solo con assistenza 0 




1) Prende le medicine che gli sono state prescritte 1 
2) Prende le medicine se sono preparate in anticipo e in dosi 
separate 0 
3) Non è in grado di prendere le medicine da solo 0 
H) USO DEL 
DENARO 
1) Maneggia le proprie finanze in modo indipendente 1 
2) è in grado di fare piccoli acquisti 1 
3) è incapace di maneggiare i soldi 0 








AGT   Amnesia globale transitoria 
AOUP   Azienda Ospedaliero-Universitaria Pisana 
BADL   Basic Activities of Daily Living 
CDS   Cortical Spreading Depression 
CRH    Corticotropin-releasing hormone 
CV   Cardiovascolari 
DEA   Dipartimento di Emergenza-Accettazione 
DM   Diabete mellito 
DWI   Diffusion Weighted Imaging 
ECD VCA  Eco-Color-Doppler Vasi Cerebro-Afferenti 
EEG   Elettroencefalogramma 
FA   Fibrillazione atriale 
GDS   Geriatric Depression Scale 
IADL   Instrumental Activities of Daily Living 
OBI   Osservazione Breve Intensiva 
PET   Positron Emission Tomography  
SLA   Sclerosi Laterale Amiotrofica 
SM   Sclerosi Multipla 
PS   Pronto Soccorso 
RMN   Risonanza Magnetica Nucleare 
SPECT  Single Photon Emission Computed Tomography  
TC   Tomografia Computerizzata 
TEA   Transient epileptic amnesia 
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